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OZET

Perinatal Asfikside Umbilikal Arter iskemi Modifiye Albumin (ima)
Duzeyinin Tanisal Degeri

iskemi modifiye albumin (IMA), myokardial iskemi ve akut koroner
sendromun tanisi ve izleminde kullanilan yeni bir belirtegtir. Bizde komplike
dogumlarda meydana gelen kord basisi ve plasental iskemi durumunda iIMA
seviyelerinin yukselmesini dugunerek calisma planladik. Bu calismada
umbilikal arterde artan IMA seviyeleri tespit edilmistir. Komplike olmayan
termde dogumlar (n:24, kontrol grubu) ve asfiksiye neden olan dekolman
plasenta veya kordon prolapsusu gibi dogumlarda umbilikal arter IMA
seviyeleri karsilastirilmistir. istatistiksel analizlerde, Mann-Whitney U testi, t-
testi ve Kolmogorov-Smirnoff testi kullaniimistir. Ortalama IMA degerleri
asfiktik yenidoganlarda, kontrol grubuna goére anlamh olarak (p:0.0001)
yuksek bulunmustur. Bizim bu ¢alismamizin sonuglarina gére, umbilikal arter
IMA seviyelerindeki artis, klinik olarak ortaya c¢ikan perinatal asfiksi ile
iligkilidir.

Anahtar Kelimeler : Asfiksi, iskemi n_Iodifiye albumin, Umbilikal arter
Yazar Adi : Tbp. Yzb. Ulag FIDAN
Danigsman : Prof.Dz.Tbp.Kd.Alb. Iskender BASER



ABSTRACT

Diagnostic Value of Umbilical Artery Ischemia Modified Albumin Levels
in Perinatal Asphyxia

Ischemia-modified albumin (IMA) is a new marker of myocardial
ischemia and monitoring acute coronary syndromes. We hypothesized that
reduced blood flow, such as that resulting from vascular compression in
complicated labors or placental ischemia, may increase IMA. The aim of this
study was determine whether increased levels umbilical artery of IMA.
Umbilical artery serum IMA levels from women with uncomplicated term
births (control group, n:24), with pregnancy complicated resulting births with
asphyxia by such as abruption placenta, cord prolapsus (n:24) were
compared. Statistical analysis was performed using the Mann-Whitney U-
test, the t-test, and Kolmogorov-Smirnoff test. The mean IMA levels was
significantly higher in the neonates with asphyxia than control group
(p<0.0001). Our study results support that increased umbilical artery serum
IMA levels might be correlated with the clinical developments of perinatal

asphyxia.

Keywords : Asphyxia, Ischemia-modified albumin, Umbilical artery

Author : Ulas FIDAN, MD

Counselor :iskender BASER, MD, Professor of Obstetrics and
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1. GIRIS

Modern obstetrikte, perinatal morbidite ve mortalitenin Onlenmesi
amaclyla hem maternal hemde fetal tani ve tedavi modalitelerinin
incelenmesi ve gelismesi son zamanlarda oOnemli arastirmalara konu
olmaktadir. Buradaki temel amag, dogum sirasinda bebedi asfiksiden
korumak, bodylece kalici norolojik bozukluklarin olusmasini engellemektir.
Perinatal ve erken yenidogan doneminde morbidite ve mortalitenin en dnemli
ve sik nedenlerinden birisi de perinatal asfiksi ve hipoksidir (1,2). Perinatal
asfiksi, fetusun veya yenidoganin, intrauterin dénemde, dogum sirasinda
yada dogum sonrasi, pulmoner ve plasental gaz degisiminin azalmasi
sonucu asfiksi ve hiperkapni ile beliren, oksijensizlige maruz kahgi olarak
tanimlababilir(1).

ik defa Winokel 1893 yilinda fetal distresin tespiti icin fetal kalp hizini
(FKH) oskulte ederek fetal durum hakkinda bilgi edinmeye calismistir(3).
Yine yenidoganin resusitasyona olan ihtiyacini belirlemek i¢in 1953 yilinda
Dr. Virgina Apgar kendi adiyla anilan bir skorlama sistemi gelistirmigtir (4,5).

Kubli ve ark. 1972 yilinda UA kani pH degerinin infantin resusitasyon
ihtiyacini belirlemede yararl bir parametre oldugunu belirtmiglerdir(6). Han
1963 yilinda fetusun sacgl derisine tatbik ettigi elektrotlarla kalp aksiyon
akimlarini almayi ve bu yoldan FKH’nin surekli yazdiriimasini basarmistir(7).

Perinatal asfiksinin antepartum tanisinda; non-stres test, kontraksiyon
stres test, fetal biyofizik profil skorlamasi (FBP), ultrasonografi ve doppler
incelemeleri, fetal akustik stimulasyon testi, amniotik sivi indeksi ve
kordosentez, intrapartum degerlendirmede; intrapartum elektronik fetal
monitérizasyon (EFM), fetal skalp pH’sinin dederlendiriimesi, amnios
sivisinda mekonyum ve fetal pulse oksimetre, neonatal donemde;Apgar
skorlama sistemi ve fetal asit-baz degerlerinin 6lgimu  gibi yontemler
kullanilmakla birlikte, bugln icin en degerli yontem umbilikal kord kan
gazlarinin  tespiti ile fetal ve neonatal asit-baz dengesinin
degerlendiriimesidir(8).

Subklinik asfiksiyi tanimlayabilmek, asfiksi tanisinin konulmasinda

gozlemci hatasini ortadan kaldirabilmek, postpartum letarjiyi dogum



travmasindan ayirt edebilmek icin objektif testlerle perinatal asfiksiyi ve
yenidoganin durumunu ortaya koyarak, yenidogan bakimina ihtiyag
duyabilecek olgulari netlestirmek gerekmektedir. Bu amagla umbilikal
arter(UA) kan gazlarinin ve pH’sinin dlgliimesi gerekmekte ve bunlarla birlikte
bizim bu galismamiza esas olan iskemi Modifiye Albumin(IMA) diizeyleri
belirlenerek, yenidoganin ne kadar ciddi asfiksiye maruz kaldigini
belirleyerek, yonetim buna gore sekillenmelidir.

Calismamizda, neonatal iyiligin degerlendirimesinde ve hipoksi-
asidozun tespitinde asfiksinin perinatal donemde yenidogana olan etkisinin
belirlenmesinde IMA seviyelerinin tani koymada ve tutum belirlemede

etkinligini ortaya koymaya calistik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tanim

Kelime anlami olarak asfiksi, ‘nabizsizlik’ anlamindadir. Anlam olarak
‘hipoksi’ parsiel oksijen azligi iken, ‘iskemi’ ise, dokuda kan akiminin
azalmasi olarak tanimlanmaktadir. ‘Asfiksi’ ise hem hipoksi hemde iskemi
olaylarini birlikte icerir. Perinatal donemde asfiksi, doku oksijenasyonunun
bozulmasi sonucunda, organ ve sistemlerin fonksiyonlarinin bozularak,
asidoz gelisimi ve nihayet eger tedavi edilmez veya gerekli resusitasyon
yapilmaz ise 6lum ile sonuglanan bir klinik durumdur. Yani asfiksi bir tani
degil, sonug¢ olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bunun igin buna neden olan
etkenin tanimlanarak, buna yonelik tani ve tedavinin uygulanmasi yasamsal
dnemdedir(9,10). Insidans cok degisken olarak verilmekle birlikte, genel
olarak 36. haftadan klglk gestasyonel yasi olan olgularda %9, 36 haftadan
buaylk gestasyonel yasi olan olgularda insidans 9%0.5 olarak rapor
edilmektedir. Perinatal 6lumlerin %20’sinden sorumludur. Eger 6lu dogumlar

dahil edilirse, bu oran %50’lere ¢cikmaktadir(9).

2.2, Etyoloji

Perinatal hipoksi ve asfiksinin etyolojisinde antepartum, intrapartum ve
postpartum birgok sebep suglanmaktadir. Bu faktdrler genel olarak; umbilikal
dolasimin kesintiye ugramasi (kord kompresyonu veya kord prolapsi vs),
plasental gaz aligverisinde degisiklikler (dekolman, plasental yetmezlik
vs), maternal-fetal perfizyonun azalmasi(Annede hipotansiyon,
hipertansiyon), maternal oksijenasyonun bozulmasi ve dogum sonu yeterli
kardiyopulmoner sirkulasyonun saglanmasinda yetersizlik seklinde genel
olarak gruplandirilabilir.

Bu sebepler Tablo 2-1'de 6zetlenmistir(11).



Tablo 2.1. Perinatal asfikside etyoloji(1)

Antepartum intrapartum Postpartum
o Uteroplasental e Travmatik dogum e AJir pulmoner hastalik
yetmezlik (forseps, vakum) e Konjenital kalp

¢ Maternal hemoraiji
¢ Maternal hipotansiyon
¢ Fetal malformasyon

e Dekolman plasenta

¢ Kord prolapsusu

¢ Maternal hipotansiyon

o Materna/fetal
enfeksiyon

hastaligi

o Sepsis

¢ Siddetli apneik
epizodlar

Ayrica etyolojik faktorler maternal, fetal ve dogum ile ilgili faktorler

acgisindan deg@erlendirildiginde, perinatal asfiksinin olasi nedenlerini Tablo 2-

2'de goruldugu gibi 6zetleyebiliriz.

Tablo 2.2. Perinatal asfikside etyoloji(2)

Maternal

Gebelik ve Dogum

Fetal Nedenler

¢ Diyabetes mellitus

e Preeklampsi,
hipertansiyon, kronik
renal hastalik

¢ Kardiovaskuler
hastaliklar

e Anemi (<9 gr/dl)

¢ Rh alloimmunizasyonu

¢ Dekolman plasenta,
plasenta previa ve
diger antepartum
kanamalar

o Narkotik, barbittrat,
trankilizan veya alkol
intoksikasyonu

o Onceki gebeliklerde
perinatal fetus kaybi

¢ Bag dokusu hastaliklari

¢ Sefalopelvik
uygunsuzluk

e Travmatik dogum
(forseps, vakum)

e Sezaryen dogum

e Kordon prolapsusu

¢ Maternal hipotansiyon
veya kanama

¢ Enfeksiyon
(koryoamniyonit...vs)

e Erken membran
rupturd

e Prematir dogumlar

¢ Postmatir dogumlar

Mekonyumlu amniyon

SIVISI

Oligohidramnios

Polihidramnios

IUGR

Makrozomi

Pulmoner sirfaktan

immatdritesi

Fetal malformasyonlar

¢ Hidrops fetalis

o Kardiopulmoner
hastaliklar

o Enfeksiyonlar

Tablolarda da goéruldugu gibi

etyolojik siniflandirmayi

oldukca

genisletebiliriz. Ancak bu etyolojik faktérler incelendiginde, perinatal asfikside

%90 sebep antepartum ve intrapartum dénemde olusmaktadir(10). Geri




kalan %10’luk bir grup postpartum dénemde fetal, pulmoner, kardiyovaskuler
veya norolojik anormalliklere bagli olarak olugmaktadir. Travay ve dogum
sirasinda bir dereceye kadar, fetal kordon basisi ve uteroplasental kan
akiminda yavaglama olmaktadir. Ancak fetus hipoksiye olduk¢a dayanikhidir
ve parsiyel O, basinci 20 mmHg veya O, saturasyonu %30’un altina

dismedigi surece fetal monitdrde anormallik izlenmez(10).

2.3. Patogenez

Perinatal asfiksideki patogenezi anlayabilmek igin &ncelikle
yetigkinlerde ortaya c¢ikan asfiksinin patogenetik mekanizmasina bakmak
gerekmektedir. Yetiskin bir insanda herhangi bir nedenle hipoksik-iskemik bir
durum ortaya c¢iktigi zaman oOncelikle bu durumun ortaya c¢ikis seklinin
incelenmesi gerekir. Yani asfiksinin akut/subakut/kronik olarak ¢ikmasi
acisindan degerlendirilmelidir. CUnkli bu ortaya c¢ikis zamanina gore,
metabolizmada degisiklikler ve adaptasyon mekanizmalari ortaya
cikmaktadir. Kronik veya subakut bir asfikside, kan akimi dnceliklere hayati
organlara (beyin, kalp, adrenaller) yonelir. Eger hipoksi 3 saatten daha fazla
surerse bu organlarinda oksijenlenmesi bozularak koma tablosu ortaya
cikmaya baglar(10).

Eger asfiksi 10 dakika igerisinde ortaya c¢ikarsa, bu mekanizma
devreye giremez ve hizla beyin 6lumui gercgeklesir(10). Fetusta da iskemiye
yanit yukaridaki mekanizmalara benzer sekilde olugsmaktadir. Hipoksik
ortamin en fazla etkiledigi ve fonksiyonlarini bozdugu doku, suphesiz néronal
dokulardir. Cunku bu dokularin oksijensizlige olan dayaniklilgi oldukca az ve
geri dontsUimsuzdur.

Ancak birgcok calismada tek basina hipoksinin sanildigi kadar beyin
dokusunda hasara neden olmadigi gOsterilmigtir. Retina ve santral sinir
sistemi (SSS) noronlarinin tam anoksik ortamda 20-60 dakika kalsalar bile,
geri donust olmayan hasarin olmadigi gosterilmistir. Bu nedenle asfiktik
beyindeki zedelenme yalniz oksijenin veya enerji veren molekullerin
azalmasina bagh degildir. Nitekim hayvanlarda yapilan calismalarda tek

basina hipoksinin degil, hipoksi ile birlikte iskemi de varsa hipoksik-iskemik



(Hi) zedelenmenin bulgularinin ortaya ciktigi gérilmistir. Ayrica Hi beyin
zedelenmesinin asil bulgulari akut hipoksi- iskemi doneminde degil, daha ¢ok
reperflzyon-reoksijenizasyon doneminde ortaya ¢ikmaktadir. Bu patogenetik
surecgte hlcre i¢i asidoz ve kalsiyum intoksikasyonu onemlidir. Hulcre igi
kalsiyum artisinin baslica nedeni ise sinapslarda eksitatér aminoasitlerin
salinimidir(10,12).

2.3.1. Asfikside hiicre i¢i metabolik olaylar ve reperfiizyon hasari

Hipoksiye ilk metabolik cevap anaerobik glikolizdir. ClUnku eneriji ihtiyaci
icin en kisa surede karsilanabilecek yol budur. Eger anaerobik glikoliz ile
yeterli ATP yapimi olmaz ise, aerobik ortamdaki kadar ATP yapimi igin
anaerobik glikoliz hizinin 15 kat artmasi gereklidir. Sonugta laktik asit birikimi
olur ve buna bagl asidoz olusur. Yeterli ATP yapimi olmayinca hicre igindeki
enerjiden zengin fosfatlar parcalanmaya bagslar, plazmada artan ksantin
bunun bir gostergesidir(10,12,13).

Plazma ve hucre igi asidoz tedavisinin ayni olmadigi unutulmamaldir.
Plazma pH’sinin dizeltimesi her zaman hicre igindeki asidozun da
dizelecedi anlamina gelmez. Hatta bikarbonat(HCOj3;') tedavisi plazma
pH’sini duzeltirken paradoksal olarak hucre igi asidozu arttirabilmektedir
(10,13). Hipoksi-iskemi sirasinda beynin en oOnemli enerji kaynagdi olan
glikozun noéronlara tagsinmasi da bozulmaktadir.

Hipoksik-iskemik(Hi) doku zedelenmesinin en ®nemli nedenlerinden
birisi; sinapslarda eksitator norotransmitterlerin birikmesidir. Bu birikmenin
baslica nedeni hipoksik-isekemik ensefolapati de presinaptik sinir uglarindan
eksitatdér norotransmitterlerin salinimlarinin artmasi ve yeniden alimlarinin
azalmasidir(13,14). insanlarda en c¢ok bulunan eksitatér nérotransmitter, bir
aminoasit olan L-Glutamat'tir. Daha az miktarda bulunan L- Aspartat da
onemli bir eksitator aminoasittir(EAA). EAA’ler postsinaptik etkilerini 6zel
reseptorlere baglanarak gdsterirler.

Bir hucrenin olumuU degisik nedenlere bagh olabilir. Ancak hepsinde
ortaya ¢lkan ortak sonug; sitoplazma igerisinde kalsiyum birikmesidir.

Glutamat reseptorlerinin uyariimasi ile sitoplazma igindeki serbest kalsiyum



artar. Serbest kalsiyumun artmasi bir gok enzimin aktivasyonuna yol acarak
hicre ici zedelenmeye neden olur(13,14).

Sekil 2.1 de hipoksik iskemik hasara sekonder noéronal hasarin
mekanizmasi 6zetlenmistir (15).

Hipoksik ATP Sitotoksik Primer
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Sekil 2.1. Hipoksik iskemik hasara sekonder néronal hasarin mekanizmasi

Hipoksinin doku hasarina neden oldugu eskiden beri bilinmektedir.
Ancak doku hasarinin buylk bir kismi hipoksiye neden olan iskeminin
dizelme déneminde, reperflizyon sirasinda olur ve bu zedelenme serbest
radikallerin ortaya cikisina bagldir. Serbest radikallerin hicre dizeyinde
bilinen ve hucre butinlugunu etkileyen en onemli yol, hucre zarinda ve diger
hicre organellerinin  ¢eperindeki lipid yapida meydana getirdikleri

peroksidasyondur. Bu durum hucre zarinin yapisini ve fonksiyonlarini bozar
(16).



Hipoksik iskemik ortama fetal yaniti incelemeden 6nce, fetal dolagsim
sisteminin ozelliklerini ve bu patofizyolojik mekanizmalar ile tani yontemlerini
inceleyelim.

2.3.2. Fetal Sirkiilasyon ve dogum sonrasi degisiklikler

Fetal sirkilasyon erigkinden hem anatomik hemde fonksiyonel yonden
farkhdir. Fetal kanin oksijenlenmek igin akcigerlerden gegcmez. Bu gorevi
plasenta ustlenmigtir. Ayrica, sag ventrikilden atilan kanin buyuk kismi
akcigerlere ugramaz. Fetal gelisim ve olgunlagsma igin gerekli olan besin
maddeleri ve oksijen plasentadan tek bir umbilikal ven (UV) ile fetusa gelir.
Ardindan duktus venozus yoluyla karaciger dokusu buyuk oranda by-pass
edilerek vena cava inferiora ve sag kalbe iletilir. Ek olarak, fetal kalp
odaciklari, seri degil, paralel olarak galigir, bu da kalbe ve beyine vicudun
geri kalanindan daha fazla oksijenlenmis kan génderilmesini saglar.

Oksijenlenmis kan fetusa UV araciligi ile tasinir. UV karin bosluguna
umbilikal halkadan girer ve abdominal duvarin 6n yuzu boyunca yukselerek
karacigere ulagir. Bu ven daha sonra duktus venozusa ve portal sinuse
ayrilir. Duktus venozus UV‘nin ana dalidir ve direkt olarak vena kava inferiora
(VCI) girmek icin karacigerin icinden gecer. icinden gectigi dokulara oksijen
saglamadigi igin iyi oksijenli kani direkt olarak kalbe tasir. Karsit olarak,
portal sinus kani oncelikle, oksijenin ayrilacag! karacigerin sol tarafindaki
hepatik venlere tasir. Daha sonra gobreceli olarak oksijensiz kan
karacigerden, viucudun alt kismindan gelen daha az oksijenli kan ile
karisacagl VCi'a geri akar. VCi’dan fetal kalbe akan kan, bu nedenle direkt
olarak duktus venozustan gelen arteryel benzeri kan ve diyafram seviyesinin
altinda yerlesen dokulardan donen daha az miktarda oksijenlenmis kanin
karisimindan olusur. VCi'dan kalbe tasinan kanin oksijen icerigi bu nedenle
plasentadan ayrilandan daha dusuktur.

Sol ventriklle gelen iyi oksijenlenmis kan, beyin ve kalbin ihtiyacini
kargilar ve daha az oksijenlenmis kan sag ventrikile girerek vicudun geri
kalaninin ihtiyacini karsilar. iki ayri dolasim sag atriyumun, gelen kani oksijen
icerigine gore etkin bigcimde sol atriyum veya sag ventrikule yonlendiren

yapisi sayesinde saglanir. Kanin oksijen icerigine gore bdyle ayriimasi



VCidaki kan akis diizeniyle kolaylastiriir. Kan atriyuma girdiginde,
interatriyal septum diye adlandirilan krista dividens tercihli olarak duktus
venozus ve VCi'un orta yerinden gelen iyi oksijenlenmis kani foramen ovale
icinden sol kalbe oradan da kalbe ve beyine dogru yonlendirir. Bu dokular
gerekli oksijeni aldiktan sonra, kalan daha az oksijenli kan vena kava
superior (VCS) yoluyla sag kalbe doner.

VCi'un yan duvari boyunca akan daha az oksijenlenmis kan sag
atriyuma girer ve trikUspit kapak tarafindan sag ventrikule yonlendirilir. Beyin
ve vucudun Ust kismindan gelen daha az oksijelenmis kanin direkt olarak sag
kalbe yodnlendiriimesini saglamak icin, VCS sag atriyuma girdiginde inferior
ve anterior yonde devam eder. Benzer olarak, koroner sinus agzi hemen
trikispit kapagin Ustinde yer alir boylece kalpten gelen daha az
oksijenlenmis kan da sag ventrikile doner. Bu kan akis bigiminin sonucu
olarak, sag ventrikildeki kan sol ventrikildeki kandan %15-20 arasinda daha
az saturedir.

Sag ventrikilden g¢ikan kanin buyuk kismi (%87) daha sonra duktus
arteriyozustan inen aortaya yonlendirilir. Duktus arteriyozustaki ve umbilikal-
plasental damarlardaki dusuk diren¢ ve yuksek pulmoner vaskuler direng
nedeniyle sag ventrikilden g¢ikan kanin sadece %13'U akcigerlere girer.
Duktus arteriyozusun iginden gecen kanin Ugte biri vicuda tasinir ve sag
ventriklilden ¢ikan kanin geri kalani plasentaya, distale gittikce UA halini
alan, iki hipogastrik arter yoluyla gonderilir. Plasentanin iginde, bu kan
oksijen ve diger besinleri toplar ve daha sonra UV'den tekrar dolagima doner.

Dogumdan sonra, umbilikal damarlar, duktus arteriyozus, foramen ovale
ve duktus venozus normalde kontrakte olur ve kapanir. Duktus arteriyozusun
fonksiyonel olarak kapanmasi ve akcigerlerin aciimasi ile sag ventrikilden
ayrilan kan oncelikle pulmoner damarlara girer ve sol kalbe donmeden once
burada oksijenlenmis hale gelir. Boylelikle fetal yasamda paralel olarak
calisan ventrikuller artik etkin bicimde ¢alismaya baslarlar. Abdominal duvar
boyunca umbilikal kord ve kord icinde UA olarak giden hipogastrik arterlerin
daha distal kisimlari atrofiye ugrar ve dogumdan sonraki 3-4 gun i¢inde yok

olur. Duktus venozus dogumdan sonra 10-96 saat icinde kontrakte olur ve 2-



3 hafta icinde ligamentum venozumu olusturarak anatomik olarak kapanir.

Fetal dolasim Sekil 2.2.’de 6zetlenmisgtir.

Sekil 2.2 Fetal sirkulasyon

DV:duktus venozus FO: foramen ovale DA:doktus arteriozus

intrauterin  dénemde fetus, gaz degisimi icin plasentaya bagli
durumdadir. Fetusun dolagim sisteminde en dusuk dirence sahip plasenta
sistemik dolagsimdan kani alir. Fetus kalp atiminin %40’ plasentadan gecger
(17).

Fetusda iki blyilk sagdan sola sant vardir. ilki; sag atriyumdan-sol
atriyuma foramen ovale yoluyla, ikincisi ise; pulmoner arterden-aortaya
duktus arteriyozus vyoluyladir. Intrauterin hayatta pulmoner arterdeki
kontraksiyon nedeni ile yluksek vaskuler direng olusur ve fetal kalp atim
hacminin yalnizca kuguk bir yuzdesi akcigerlerden gecer. Fetus plasentadan
UV yoluyla gelen ve pO;’si 20-25 mmHg’yla en iyi oksijenizasyonu olan kanla
durumunu en iyi sekilde idame ettirir. Foramen ovale ve duktus arteriyozus

yoluyla sagdan sola sant sonucu; UV’den VCi’a gelen iyi oksijenlenmis kan,
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foramen ovale yoluyla sol atriyuma ve ventriklile ve oradan aortaya gecerek
en iyi oksijenlenmis kanin myokard ve beyine gitmesi saglanmis olur(17).

Dogumda bu sistemde iki buyuk degisiklik olur; plasenta devre digi kalir
ve fetusta solunum baglar.

Akcigerlerin genislemesi pulmoner vaskuler direncgte belirgin dismeye
neden olur ve bebegin solumasiyla birlikte oksijenizasyon artar. Bu
degisikliklerle birlikte;

- Pulmoner venler yoluyla sol atriyuma gelen kan artar ve sol atriyum
basinci sag atriyumu gecger. Boylece foramen ovale fonksiyonel olarak
kapanir.

- Pulmoner vaskuler direng sistemik vaskuler direncin altina dustugu
zaman duktus arteriyozus fonksiyonel olarak kapanir. Bodylece fetal
dolagimdan yenidogan dolagimina gegilir.

Fetus normalde relatif olarak hipoksemik (pO2=20-24 mmHg) oldugu
icin ve dogum sirasinda strese bagli O, tuketiminde ve gaz degisiminde
kesinti oldugundan dogum sirasinda fetus asfiksi yonunden risk altindadir.
Ancak fetusun bu durumdan korunmak igin koruyucu mekanizmalari vardir;

- Vicut ve solunum hareketlerini kisitlayarak oksijen ve
enerji gereksinimini azaltir,

- Kandan oksijen ekstraksiyonunu (salinimi) arttirir,
eritropoetin konsantrasyonu artar, fetal eritrosit yapimi
artar,

- Fetal hemoglobinin (Hb) O2'ye afinitesi yetiskin Hb’ nine
goOre daha yuksektir,

- Fetal dokular erigskine kiyasla daha yuksek hizda perfiuze
olurlar, bunun nedeni kanin hizli dolagimidir,

- Fetal dokularin O, baglama yetenegi artmigtir ve fetusta
eriskine gore asidoza kargi daha bluyuk doku rezistansi
vardir (17),

- Fetusun asfiksiyi kompanse edecek diger mekanizmalari

da; bradikardi ve ‘diving’ refleksidir. Bu refleksle kan
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akiminin akcigerler, barsak, karaciger, bobrek ve dalak
yerine; kalp, beyin ve adrenallere gitmesi saglanir (17),

- Beyin icinde kan akimi beyin sapi, orta beyin ve
serebelluma kan akimini dondererek oncelikle buralarin
oksijenasyonu saglanir,

- Katekolaminleri arttiracak sempatik cevap olusur. Bdylece
periferal rezistans ve myokart kontraktilitesi artarak fetal
bradikardiye ragmen perfuzyon saglanmaya caligilir.
Sempatik sitimulus ile karaciger glikojen depolarindan
anaerobik glikolizi hizlandirilarak SSS ve myokardial enerji
gereksinimini saglamaya calisilir,

- immatir beyin glikoza alternatif olarak anaerobik glikoliz
ile olugsan pruvat, laktat ve ketonlari enerji kaynagi olarak
kullanabilir. Diabetik anne c¢ocuklari gibi hiperinsulinemili
infantlar daha az alternatif enerji Urettiklerinden hipoksik

iskemik durumlara karsi daha risk altindadirlar.

2.3.3. Beyin Hasarin Mekanizmasi

Hipoksik-iskemik olayin baslangiciyla beyin hasari olusur (PRIMER
NORONAL HASAR), resiissitasyona ragmen hasar devam ederse tablo
ilerler (SEKONDER NORONAL HASAR).

Primer Noronal Hasar: Hipoksik-iskemik olay suresince intraselluler
enerji azalir. Etkilenen pek ¢ok hucrede enerji tikenmesi membran pompa
yetersizligine neden olur. Hlcre igine su girer, sitotoksik serebral 6dem ve
primer ndronal 6lim olusur. Pek ¢ok ¢alismada gosterildigi gibi resusitasyonu
takiben saglam kalan néronlarda da ayni durum gorlebilir. Saglam kalan
noronlar hdcre igine Ca girisi ve postiskemik serebrovaskuler disfonksiyon
nedeniyle daha ileri hasarlara karsi daha hassastir(9).

Postiskemik serebrovaskuler disfonksiyon: Resusitasyon sonrasi
olusan reperfizyon ve reoksijenizasyon sonucunda pek c¢cok mekanizma
serebrovaskuler disfonksiyonaun gelismesinde rol oynar. Burada Notrofiller,

Platelet aktive edici faktor ve Eikosanoidler (trombaksan, prostaglandinler ve
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|6kotrienler) ve Serbest Radikaller 6nemli rol oynarlar. Batiin bunlar daha ¢ok
damar endoteli ve permeabilitesi Uzerine etki ederek serobrovaskuler
disfonksiyona neden olurlar. Ozellikle reperfiizyon sirasinda serbest yag
asitleri ve prostaglandin metabolizmasindan olusan serbest radikaller direkt
olarak damarlara etkiyle kan beyin bariyerinin permeabilitesinin artmasina,
indirekt olarak ta nétrofil aktivasyonu ve PAF yapiminin stimtlasyonuna yol
acgar. Serebrovaskuler otoregulasyondaki bu anormallikler normal olan
noronlarin iyilesme yeteneklerini tehlikeye sokarak sekonder ndronal hasara
yol agar(9).

Sekonder Noronal Hasar ve apoptosis: Postasfiktik dénemde néron
dlimi Hi olayin direkt sonucu olarak nekrozla baslayabilecegi gibi apoptoz
sonucu da olusabilir. Apoptozis; karmasik ve iyi anlagilamayan hicreler arasi
sinyal sistemindeki bozukluga badli gelisen programl hicre olumudur.
Sekonder néron 6limU muhtemelen birbirleriyle iligkili bu iki olayin birlikte
sonucudur. Reoksijenizasyon ve reperfuzyon ile olusan Serbest radikallerin
etkisi ile noronlardan serbestlesen glutamat (hizli uyaran nérotransmitter-
eksitatdér norotransmitter)'in etkisi ile Ca ‘un hdcre igerisine girisi uyarilr.
Glutamat postsinaptik iyon kanallarindaki N-metil-D-aspartat (NMDA)
reseptorleri Uzerinden etki eder. NMDA reseptorlerinin aktivasyonu noronal
NO sentetaz (NOS) ile NO yapimina yol acar. NO’ da membranlardan
gecerek glutamat saliniminin uyariimasina da yol agar. NO ayrica molekuler
oksijen ile reaksiyona girerek DNA hasari ve membran lipit oksidasyonuna
yol agan Superoksit, peroksit ve peroksinitrit serbest radikallerini olugturur.
Bunlar apoptoz’'un potansiyel indukleyicisidirler. Vaskuler endotelyal NOS
tarafindan Uretilen NO’nun ise noéronal etkilerinin aksine vaskuller yapi
uzerinde faydali etkileri vardir. Bunlar vazodilatasyon, nétrofil aktivasyonunun
ve platelet agregasyonunun inhibisyonudur. Butun bunlara karsilik
gelismekte olan SSS’de bazi trofik faktorler de uyarilarak néronlarin tamirine
yardimci olurlar. Bunlarin en o6nemlisi iyi bir norotrofik olan ve hasarl
bdlgedeki astrositlerden salinan IGF-1 (Insilin like growth factor) dur.

Buradaki etkisinin mekanizmasi bilinmemektedir(10).
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2.4. Asfiksinin Patogenezi(Ozet)

Yukarida acgiklandigi gibi hicre seviyesinde anaerobik metabolizma
membran permeabilite degdisiklikleri sonucunda dokularda ve kanda laktat ve
laktik asit konsantrasyonlari hizla artar, potasyum hicreden kana geger
hiperpotasemi olusur. Doku ve kanda laktik asit birikimi sonucu metabolik
asidoz geligir, solunum destegi saglanmaz ise hiperkarbi ve hipoksi
belirginlesir. Asfiksinin baslangicinda kan pH’si1 7.3 iken 10. dakikada 6.8’ e
kadar duser. PCO2 45 mmHg'dan 150 mmHg’ya kadar yukselir. PO2 25
mmHg’dan 0’a kadar duser(10). Organizma 6zellikle serebral hasari dnlemek
icin kardiak debiyi arttirir, eger asfiksi devam ederse serebral damarlardaki
otoregllasyonunda bozulmasi ile serebral perfuzyon basinci sabit
tutulamamaktadir. Serebral arterioler sistemde vazodilatasyon olusamamakta
ve beyin kan akiminda onemli bir azalma gorulmekte ve yukarida anlatilan
beyin hasarlari devam etmektedir. Asfiksi devam ettigi surece, kardiak atim
giderek azalir ve hipotansiyon gelisir. Bu bobrek ve myokard beslenmesini
negatif yonde etkiler. Sonugta bir yanda renal kortikal nekroz gelisirken diger
yandan da kardiyojenik sok gelisir. Ayrica diger organ ve sisitemlerde de
patolojiler olusarak multiorgan disfonksiyonu olugur. irreversibl olarak kabul
edilen bu safhada hastalar genelde kaybedilir. Yenidogan beyninin
oksijensizlige rolatif direnci ve laktatlar gibi keton cisimciklerini enerji kaynagi
olarak kullanabilmesi bebek lehine faktorler iken; dogum bigimi, beyin
maturasyonu, hipoglisemi, asidoz, bireysel ve genetik faktorlerde tabloyu
negatif yonde etkiler(10). Histopatolojik olarak incelendiginde, beyinde
serebral 6dem, selektif néron nekrozu, periventrikiler |6komalazi, fokal

serebral infarktlar(fokal-multifokal iskemik beyin nekrozu) gértlmektedir.

2.5. Perinatal Asfikside Klinik Bulgular
Asfiksi klinik gérinim ve ortaya c¢ikisi olarak; akut, kronik, tam veya
parsiyel olabilir. Pratikte en sik kronik parsiyel olarak karsimiza

cikmaktadir(18). Sonugta tum tiplerin ortak sonucu, hipoksi, hiperkarbi ve
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metabolik asidozdur. Tablo 2-3'de perinatal asfiksilerinin aralarindaki farklar
Ozetlenmisgtir.

Tablo 2-3 Kronik parsiyel ve akut tam perinatal asfiksinin klinik 6zellikleri

Kronik-parsiyel asfiksi | Akut-tam asfiksi

Gecgen slre 1-3 sa <10dk

Etyolojik faktorler Ablasyo plasenta Ablasyo plasenta
Plasental hipoferfizyon Uterus raptard
Uterin hipertonisite Kordonun tam

obstriksiyonu
Maternal kardiak arrest

Beyin 6demi Var Yok
Konvdlziyon Var Var/Yok
Serebral kan akiminda | Yeterli Yetersiz

yeniden dizenlenme

Klinik bulgularin ortaya | Var (6-48 saat) Yok
cikisi igin sessiz donem

Tablo 2-3 ‘de de goruldugu gibi kronik parsiyel asfikside birtrakim dizenleyici
mekanizmalar(yukarida bahsedilen) devreye girmektedir. iste  bu
mekanizmalarin intrauterin donemde devreye girmesi ile bazi bulgular ortaya
cikmakta ve bunlar birgok klinik tani metodu ile ortaya konulmaktadir. iste bu
tani metodlarinda kullanilan yontemler ve bizim ¢alismamizdaki hipotezimizin
taniya olan katkisini ilerleyen bdlimlerde tartisacagiz. Yani kullanilan birgok
tani metodu aslinda yukarida bahsedilen kronik parsiyel asfiksinin taninmasi
ve Onlemlerin alinmasina iligkindir. Yoksa akut tam asfikside tani zaten
tablonun kendisiyle ortaya ¢ikmakta ve tedavi i¢in karar, zaten kisa surede
verilmektedir.

Asfikside bircok organ ve sistem mevcut tablodan etkilenmektedir.
Yani multiorgan disfonksiyonu olusmaktadir. Hipoksik iskemide olusan

multiorgan disfonksiyonlari Tablo 2-4’de 6zetlenmigtir.
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Tablo 2-4 Hipoksik iskemide multiorgan disfonksiyonlari

Kardiyovaskuler Ventrikdl fonksiyonlarinda bozulma
Myokard iskemisi

Papiller kas nekrozu
Vazokonstriksiyon, vazodilatasyon,
permeabilite artisi

Renal Akut renal yetmezlik
Miyoglobin(ri
Hematuri

Gastrointestinal Anormal motilite

Nekrotizan enterokolit

Pulmoner Mekonyum aspirasyonu
Persistan pulmoner hipertansiyon
Apne

Respiratuvar distress sendromu

Hematolojik Dissemine intravaskuler koagulopati

Metabolik Hiponatremi (Uygunsuz ADH sendromu)
Hipoglisemi

Hipokalsemi

Karaciger enzimlerinde yiikselme
HiperUrisemi

Metabolik asidoz

Hiperpotasemi

CK, CK-MB, CK-BB artisi

Sonucta hipoksi hemen hemen tum organ ve sistemleri etkileyen ciddi
bir klinik tablodur. Bazi dokular daha dayanikli iken (6rn. kas dokusu) bazi
dokular daha hassastir (6rn. néronal doku). Bunun igin en erken klinik bulgu

norolojik sistem ile ilgili olarak ortaya cikar.

2.6. Perinatal Asfiksiye Metabolik Yanit

Metabolizmanin asfiksiye yaniti, hipoksinin siddetine gore degismekte
ve bu vyanitlar doku hasarlanmasinin patofizyolojik mekanizmasini
olusturmaktadir. Bazen hipoksinin siddeti ile orantili olmayan bir metabolik

ve sistemik yaniti gézlemleyebilmekteyiz.
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1- Hafif Hipoksi: ilk ddénem bulgulari, refleks mekanizmalarla
ortaya cikar; bradikardi ve hipertansiyon bazi organlarin kanlanmasindaki
azalmaya baglh olarak ortaya c¢ikmaktadir (19). Buradaki major hormonal
cevap;

a- Plazma kortikotropin dlzeyinin artis,

b-  Glukokortikoidlerin artis,

c- Katekolaminlerin artigi

d- Arginin-Vasopresin, renin ve natridretik peptitlerin artisi,

e- Insllinin azalmasidir.

Bunlarin bazilar asfikside dolasim adaptasyonunun korunmasi igin
gereklidir. Katekolaminler adrenal medulladan salinirlar ve asfiksi esnasinda
myokardiyal fonksiyonlarin korunmasini saglayarak yasam suresini arttirirlar.
Arginin-vasopresin tansiyonun yukselmesine neden olarak bradikardiyi korur
ve sistemik akimdaki dagilimi duzenler. Hepatik glikojenolizin artmasi ise
plazma glukoz duzeylerinin sabit tutulmasini saglar. Asfiksinin erken
doneminde kardiyak output korunurken, kan dagiliminda dedisiklikler ortaya
cikmaktadir(19).

2- Orta Derecede Hipoksi: ilk dolasim cevabi duktus venozus,
duktus arteriyozus ve foramen ovalede gozlenen santin artigidir. Bu sayede
beyin, kalp ve adrenallere giden kan akimi artar.

Kalp hizi azalmaktadir, kan basinci hafif artmaktadir, bununla iliskili
olarak serebral perfizyon ve santral ven6z basin¢g artmaktadir ve kardiyak
outputta minimal degisiklikler olmaktadir(19). Daha az korunan vital
organlarda selektif vazokontriksiyondan dolayi kan akimi azalir; bu degisiklik
ilk olarak mide, bdbrekler, kas dokusu ve deride goérular(19). Pulmoner
hipertansiyon ve fizyolojik kapasitans damarlardaki konstriiksiyon sonucunda
santral venoz basingta da hafif yukselme gorulebilir(20).

3- Siddetli Hipoksi: Vicudun kullanabilecegi son adaptif
mekanizmalar devreye girer. Asfiksi suresi uzarsa beynin ve kalbin
oksijenlenmesi azalir. Myokard enerjisini  depolanmis  glikojenden
saglamaktadir. Serum O3 basincinda ve pH’sinda dusme sureklilik gosterirse

glikojen depolari tukenir ve es zamanl olarak myokard fonksiyonlari bozulur.

17



Kalp hizi ve kardiyak output azalir, kan basinci duser, oksidatif
fosforilizasyon yetersiz hale gelir ve enerji depolari azalmis olur(21).

Sonugta myokardiyal fonksiyonlarda ve vital organlarin kanlanmasinda
azalma ortaya c¢ikar. Myokardin son donem yetmezliginde ise santral ven6z
basingta belirgin yukselme, aortik basingta disme ve kalp hizinda azalma
g6zlenir(21). Bu fazin ge¢ déneminde beyin hasari olusur(21).

Erken donemde konjesyon kapiller permeabilitenin artmasina neden
olur. Sivi kagagi, hicreler arasi mesafede sivi birikimi ve hidrostatik basing
artis1 nedeniyle dolasimin daha ¢ok bozulmasina, konjesyonun artisina
neden olur. Hipoksi ve perfizyonun daha da bozulmasi nedeniyle endotel
hicrelerinde koagulasyon nekrozu ve hdcre olumune yol agar. Perikard,
plevra, timus, kalp, adrenaller ve meninkslerde konjesyon ve petesiler ortaya
cikar. intrauterin asfiksinin uzamasi pulmoner arter diz kaslarinda,
hiperplaziye yol acar ki, bu da infantta hipertansiyona yol acar. Kronik fetal
hipoksi ve akut hipoksik iskemik hasarlanma, dogum sonrasinda olgunun
gestasyonel yasina uygun spesifik néropatolojik degisikliklere neden olur(21).

Bu etkilenme Hipoksik iskemik Ensefalopati(HIE) olarak adlandirilir.
Yenidoganda ortaya ¢cikan HIE’'nin nedenleri Tablo 2-5’de gésterilmistir.

HIE hafif, orta ve agir olmak lizere evrelenmektedir(22).

Hafif (grade 1) ensefalopati: Bebekler hiperalert (irritabl), devamlh bir
noktaya bakar durumda (staring), spontan motor hareketleri normal veya
azalmigtir. Taktil stimuluslara Jitteriness seklinde cevap verirler. Moro
refleksi alinan ve zayif emme refleksi olan bebeklerdir. Genellikle 24-48
saatte normale donebilirler.

Orta (grade 1l) ensefalopati: Letarjiktirler. Konvdlziyonlar goralur.
Hipotoni gibi belirgin tonus degisiklikleri gorulur. Kollarda bacaklara gore
hipotoni daha belirgindir. Parasempatik aktivite belirgindir. Primitif refleksler
zayiflamig, tuple beslenme gerektirirler. Zayif tiz sesle serebral aglama
goralur.

AQir-ciddi (grade lll) ensefalopati: Bu yenidoganlar ciddi hipotonik,
komatoz ve spontan hareketleri olmayan bebeklerdir. Primitif refleksleri ve

emme refleksi siklikla yoktur. Konvulziyonlar sik ve uzamis olabilir.
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Bazilarinda konvulziyon aktivitesi yoktur ve EEG izoelektrik patern gdsterir.
Apne, bradikardi ve duzensiz solunum gorulur. Klinik bulgular Tablo 2-6'da
Ozetlenmistir.

Tablo 2-5 Hipoksik iskemik Ensefalopati Nedenleri

Hipoksi-iskemi
infeksiyon Neonatal menenjit
SSS malformasyonlari
intrakranial kanamalar

ilaglar Maternal analjezi/anestezi
Neonatal sedatifler/antikonvilzanlar
Maternal ilag bagimliligi

Metabolik nedenler Hiponatremi
Hipoglisemi
Hipokalsemi
Aminoasidemiler
Pridoksin bagimhligi
Laktik asidemiler

Ure siklus bozukluklari

Tablo 2-6 Hipoksik iskemik Ensefalopati Derecelendirmesi

Evre | Evre Il Evre lll

Suur irritabl ‘hiperalert’ | Letarjik Stupor-koma
Primitif refleksler

Emme Zayif Tap ile Yok

Moro Kuvvetli Zayf Yok

Okulovestibiler Normal Hiperaktif Zayf-yok

Tonik boyun Hafif Belirgin Yok
Otonomik Sempatik Parasempatik Deprese
fonksiyon

Pupil Midriyatik Miyotik Degisken

Kalp hizi Tasikardi Bradikardi Degisken

Sekresyon Artmis Azalmis Degisken

GIS moaotilitesi Normal Artmis Degisken
Konviilziyonlar Yok Sik Uzamig-yok
Siire Saatler 10-14 gln Saatler/haftalar
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Tablo 2-6’da gorilen hipoksik iskemik ensefalopati derecelendirmesi
yenidogan bebekler icin yapilan bir siniflamadir. Burada yenidoganin genel
durumu g6z 6nune alinarak yapilan degerlendirme sonucunda, nasil bir klinik
tablo ile kargi karsiya olundugu ve bundan sonra nasil bir klinik takip ve
tedavi modalitesinin izlenecegi konusunda fikir olusturmaktadir.

Ancak, dogumdan hemen sonra, bebegin yukarida anlatilan sekilde
degerlendiriimesiyle tutum belirlendigi zaman, ¢ogu kez mudahale ve
yenidogan bakimi konusunda belki de uygun olmayan bir merkezde
dogumun gergeklestirildigi gercegi ile kargi karsiya kalinmaktadir. Bunun igin
yenidoganin nasil bir noérolojik, metabolik veya fiziksel &zellikleriyle
dogacaginin antenatal donemde tespit edilmesi, en basta, dogacak olan
fetusun saghg! agisindan, daha sonra maternal emosyonel durum ve bakim
agisindan ¢ok 6nem tasimaktadir. Bundan dolayl antenatal dénemdeki
takipler ve perinatal evrede degerlendirme ¢ok onemlidir. Bunun igindir ki,
yuksek riskli bir yenidogan durumu ile kargilagma olasiliginda, olgunun daha
merkezi tersiyer bir yere nakli ve burada, iyi kosullarda hemen yenidogan
bakimina verilecek sekilde dogumunun gergeklestiriimesi saglik sistemimizin
en basta gelen gorevi olan koruyucu hekimlik agisindan da kritik oneme

sahiptir.

2.7. Fetal izlem ve Perinatal Asfikside Tani Yontemleri

2.7.1. Tarihge

ilk kez 1818 yilinda isveg'li cerrah Francois Major anne karnina direkt
kulagini dayayarak, fetusun kalp seslerini dinlemistir. 3 yil sonra Fransiz bilim
insani Lejumeau Kergaradec Major'den habersiz, fetal kalp seslerini uterus
cani ile dinlemistir. Kergaradec, uterus cani ile fetal kalp seslerinin
dinleyerek, gebelik tanisi, ikizlerin tanisi, fetusun prezentasyonu ve
pozisyonunu tahmin etmede oldukga faydali oldugunu One surmustur.
Kergaradec’'ten 12 yil sonra bu kesfin 6nemini Evory Kennedy kavramis ve
1833 yilinda ‘Dogum Hekimliginde Oskultasyon Goézlemleri’ adli kapsamli bir
calisma yayinlamigtir(23).
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Kilian, fetal kalp seslerinin oskultasyonunun yapilabileceginin ortaya
cikmasindan 30 yil sonra, fetal kalp seslerinin durumuyla fetal distres
tanisinin koyulabilecegini belirtmigtir. Bu ¢calismada dakikada atimin 100°den
az olmasi veya 180'den fazla olmasinin fetal distresi isaret ettigini
sOylemistir(24).

Bu calismalar vyillar icerisinde devam etmis ve fetal kalp hizinin
dogrudan fetal oksijenasyon konusunda tani koydurucu olmadigi, bunun igin
bunlara given vermeyen fetal kalp hizi (FKH) paternleri denilmistir. Bu guven
vermeyen FKH paternlerinin, fetal pH ve nabiz oksimetresi ile elde edilen
bilgilerle anlam tasiyacagi gozlemlenmigtir. Daha sonraki yillarda 1958'de,
Yale Universitesinden Edward Horn bir EKG cihazi ile fetusu monitorize
etmis ve olasi fetal bradikardi bedenlerini agiklamaya c¢alismistir. Boylece
fetal karditokografinin rastlantisal birgok olayla kesfedilmesi kadin dogum
tarihinde bir ¢igir agmistir.

Gunumuzde fetal distres acgisindan riskin belirlenmesinde antenatal,
intrapartum  ve  postpartum dbnemde birgok tani metodundan

yararlaniimaktadir. Bu tani metotlari Tablo 2-7’de 6zetlenmisgtir.

Tablo 2-7 Fetal Distresin Perinatal Tani Yontemleri

Antenatal Iintrapartum Postpartum
o Uterin biyume e  Elektronik Fetal e APGAR Skorlama
takibi Monitorizasyon e  Yenidogan kordon
o Fetal hareket sayisi | ¢  Fetal Skalp pH kani galismalar
o Ultrasonografi ve e  Pulse Oksimetre
Doppler

o Biyofizik skorlama

e  Kontraksiyon Stres
Test

o Diger (fetal akustik

stimulasyon testi,

kordosentez)
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Tablo da gorilen perinatal surecte fetal distresin taninmasina yonelik
testler kombine olarak ve olgunun kendi iginde degerlendiriimesiyle anlam
kazanacaktir. Yoksa tek basina bir testle karar verilmesi ciddi maternal ve
fetal sonuglarin ortaya ¢cikmasina neden olacaktir. Burada kesin olan sudur
ki; fetal distresin kesin tanisi yenidoganin kordon kaninda bakilan asit-baz
degerlerinin bozuk olmasidir.

Bizde galismamizda esas olarak, yenidogan kordon kanindaki asit-baz
degerleriyle, iskemi Modifiye Albumin (IMA) degerlerini karsilastirdik. Bu
kargilastirmada diger tani metotlarini da kullanarak, yenidoganin hipoksiye
olan maruziyetinde IMA seviyelerinin dnemi hakkinda fikir vermeye galistik.
Bunun, yenidoganin asfiksiye perinatal donemde ne kadar ciddi olarak karsi
kargiya geldigi konusunda tani metodu olarak kullanilip kullanilamayacagini

arastirdik.

2.7.2. Antenatal Dénemde Fetal iyilik ve Takip

- Uterin Bliyiime Takibi

Gebeligin ikinci yarisinda, uterusun fundal &lcimi mutlaka
yapiimahdir. Genel olarak fundal yukseklik gestasyonel haftaya esittir. Fakat
bazi durumlarda (6rn. ¢ogul gebelik, poli/oligohidramnios, maternal obezite,
anormal situs, intrauterin gelisme kisithhgi) bu iliski bozulur. Bu durumlarda
mutlaka ileri tekniklerle arastirma yapilmalidir. Yani sonug¢ olarak uterin
buyume takibi en basit ilk segcenek olarak yapilmasi gereken bir antenatal

fetal takip yontemidir.

- Fetal Hareket Sayisi

Fetal hareketlerin Ozellikle 3. trimester boyunca anne tarafindan
hissedilmesi iyi bir fetal iyilik halinin gostergelerinden biridir. Bu yontem hem
basit hem de higbir maliyeti olmayan bir takiptir. Neldam’in yaptig1 bir
prospektif calismada, fetal hareket sayimi yapan 1000 gebede hig fetal 6lim
olmazken, hareket sayimi protokolunun uygulanmadigi 1000 hastada 8 tane

olim gozlenmistir(25). Simdiye kadar bircok fetal hareket sayma protokolu
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onerilmigse de, en ¢ok kabul edilen aksam dinlenme saatlerinde 2 saat
boyunca 10 ve daha fazla fetal hareketin olmasidir(26). Bu metotla fetal

mortalite 4 kat azalmistir(26).

- Ultrasonografi ve Fetal Biyofizik Profil

Ultrasonografi son 30 yildir obstetrik takibin vazgecilmez bir unsuru
haline gelmistir. Oyle ki artik giinimizde, ultrasonografi olmaksizin, bir
fetusun degerlendiriimesi dusunulemez. Ultrasonografide bir ¢ok parametre
kullanilarak olusturulan fetal biyofizik profil (FBP) doért dinamik (fetal solunum,
hareket, tonus ve non stres test) ve bir tane uzun dénem degiskenin
(amniotik sivi) toplamindan olusmaktadir(Tablo 2-8). FBP’'deki parametrelerin
4 tanesi dogrudan ultrasonografi ile degerlendiriimektedir. ik defa 1980
yihinda Manning ve ark. larl tarafindan yayinlanmistir(27). 8-10 olan skor
durumunda, fetal iyiliginin 6’nin altinda ise fetal sikinti ile iligkili oldugu
saptanmigtir. O zamandan gunumuze birkag¢ degisiklikle gelmis ve halen ¢ok

onemli bir fetal degerlendirme testi olarak kullaniimaktadir.

Tablo 2-8 Fetal Biyofizik Profil Skorlamasi

Degisken

Normal (skor:2)

Anormal (skor:0)

1. Fetal solunum
hareketi

2. Fetal hareket

3. Fetal tonus

4. Fetal kalp hizi (NST)

5. Amniotik sivi

30 dakikada >30 saniyede
>1 epizod

30 dakikada >3 ayri
vicut/ekstremite hareketi

Ekstremite, gdvde veya elin
>1 aktif
ekstansiyonu/fleksiyonu

20 dakikada >15 saniyelik
>15 kalp atim hizi olan >2
akserelasyon

2 perpendikiiler planda >1
cm olan >1 sivi cebi

30 dakikada yoklugu yada
<30 saniye olmasi

30 dakikada <2 ayri
vicut/ekstremite hareketi

Fetal ekstansiyon/fleksiyon
yoklugu veya yavasligi

<2 akserelasyon

2 perpendikiiler planda >1
cm olan cep olmamasi

NST: Non stres test
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Bu konu igerisinde modifiye biyofizik profilden de bahsetmek yerinde
olacaktir. Deneyim arttikga en iyi prediktif dederi olan testlerin hem akut (fetal
kalp hizi akserelasyonu, fetal hareket, fetal tonus ve fetal solunum) hem de
kronik (amniotik sivi volumu, uterin kontraksiyona kalp hizi cevabi)
parametreler oldugunun farkina variimistir. NST kolay uygulanabilir
olmasina karsilik 3,2/1000 gibi biraz yiuksek biraz yanhs negatiflik oranina
sahiptir(27). Amniotik sivi volumu, NST'ye ek olarak degerlendirildiginde, bir
akut ve birde kronik parametreye bakilmig olacaktir. Modifiye FBP
uygulamasinin haftalik kontraksiyon stres test (ileride tartisilacak) ile benzer
sonugclar verdigi gorulmustir(28). Ayrica kontraksiyon stres teste gore daha
az invaziv olmasi avantajlarindan biridir. Modifiye FBP’'de standart NST
amniotik sivi ile kombine edilir. Deserelasyonlarin olmadigi reaktif bir NST ile
5 cm’den blyuk toplam amniotik sivi hacmi durumunda test negatif olarak
kabul edilir. EGer NST non reaktif ve deserelasyon varsa, amniotik sivi 5
cm'den az ise klasik FBP skorlamasi dogrulama testi olarak yapilmalidir.
Eger FBP 8-10 ise 4 glin sonra modifiye FBP tekrarlanir.

FBP skorlamasinin igerisinde bahsettigimiz NST 6nemli bir tani
antepartum tarama testidir. Yalniz tek basina fetal izlem olarak kullaniimasi
durumunda bazi sakincali sonuglar dogurabilmektedir. Bunun igin bunun
yaninda USG’ninde katilarak modifiye FBP yapilmasinin daha guven verici

oldugu kesindir.

- Kontraksiyon Stres Test

Fetal oksijenasyonun sinirda oldugu durumlarda, fetusa giden
oksijenin azaltimasi temeline dayanan testler uygulanarak fetal iyilik
hakkinda veriler elde edilebilir. ilk baslarda bu amagla maternal egzersiz ve
oksijen konsantrasyonu azaltilmig gaz karisimlarinin verilmesi testleri
uygulanirdi(29). Daha sonraki yillarda uterus kontraksiyonlari sonucunda
olusan intramyometrial basncin, arteriyel basinci agmasinda durumunda ayni
fizyolojik mekanizma ile hipoksik ortam yaratilabilecedi gorulmustir(30). Bu
durumda oksijnasyonu iyi olan fetusta herhangi bir etkilenme olmaz iken

rezervleri yetersiz ve oksijenasyonu iyi olmayan fetusta ge¢ deserelasyonlar
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ortaya ¢ikmaktadir. Bu bilimsel veriler 1996 yilinda Hammerher’in yaptigi
calisma ile ortaya konulmustur(31). Bu konuda yillar igerisinde birgok ¢alisma
yapllmis ve sonug¢ olarak, kontraksiyon stres pozitif olarak
degerlendirilen(yani kontraksiyon ile birlikte ge¢ deserelasyonun olugsmasi)
fetuslarda postpartum dusik Apgar skoru, 6li dogum ve neonatal bakim

oranlarinda artis ile pozitif korele olarak bulunmustur.

- Diger Testler

Antenatal donemde daha nadiren kullanilan baska testlerde vardir.
Bunlardan biri FAST (Fetal akustik stimulasyon testi)'dir. FAST standart NST
testiyle birlikte kullanilir. Fetus anne karninda nispeten sessiz bir ortamda
bulunmaktadir. Maternal bagirsak, kalp sesleri ve gunlik sesler ortalama 5-
60 desibel civarindadir. 100-105 desibel civarinda verilen bir ses uyku
halindeki bir fetusun uyanmasina neden olur. Akselerasyonlar fetal uyanma
durumunu gosterir. Bu sebeple FAST antenatal testi kisaltmak igin
kullanilabilir ve neonatal asidoz igin artmis riski olan fetus populasyonunu
belirlemede kullanilabilir(32). Kordosentez daha ¢ok fetal genetik, infeksiyoz,
izoimmunizasyon...vb gibi durumlarda tani ve gerekirse in-utero tedavi
amacli kullanilan bir yontemdir. Onun igin fetal iyilik halinin tespitinde pek yeri

yoktur.

2.7.3. intrapartum Fetal izlem
Esas olarak perinatal donemdeki bir ¢ok fetal olayin aydinlatiimasi ve son
yillarda oldukga fazla dava konusu olan ve hukuksal agidan, biz kadin dogum
hekimlerinin canini  sikan durumlar, hep bu intrapartum ddnemden
kaynaklanmaktadir. Bunun vyillardan beri, postnatal hayatta norolojik
bozukluga sahip olan bebeklerde ‘dogumdan kaynaklanan’ seklinde ki on
yargilar tUm dikkatleri intrapartum olaylara ve bunlarin takibine yoneltmistir.
intrapartum fetal izlemde kullanilan temel yoéntem olan elektronik fetal
monitorizasyon(EFM) ve bunun yaninda daha az oranda kullanilan fetal skalp
pH ve pulse oksimetre yontemlerini agiklamadan 6nce bazi temel noktalari

bilmek gerekmektedir.
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- EFM’da Temel Paternler

EFM'da eskiden kullanilan fetal distres terimi artik fazla
kullaniimamaktadir. Cinku daha dnceden fetal distres olarak tanilanan birgok
durumun, postpartum kordon kaninda bakilan pH ve baz acigi tetkikleriyle
aslinda fetal distres olmadigi gértlmastir. Bunun igin bu paternlere ‘glven
vermeyen trase’ olarak tanimlanmasi daha uygun olacaktir. iste bu givenli
traselerin varligini ortaya koymak icin, fetal kalp atim hizi, bazal hiz,
variabilite, akserelasyon ve deserelasyonlarin varligi ve bunlarin ilerleyiciligi
gO6zlenir ve gerekirse diger intrapartum takipte kullanilan testlerle dogrulanir.

Bazal fetal kalp atim _hizi: Normal fetal bazal kalp atim hizi 120-160

arasinda degismektedir. NICHD bazal hizi 10 dakikadan fazla siren
degisiklik olarak tanimlamaktadir. Daha kisa sureli degisimler peryodik olarak
adlandiriir. Ancak bazen bu peryodik degisimler 10 dk’dan fazla surebilir.
Bunun icin maternal ve fetal duruma goére karar verilemeli ve
degerlendirilmelidir(31).

Fetal tasikardi: 160 atim/dk’nin Uzerinde olan fetal atim hizidir.

Tasikardiler artmis sempatik ve/veya azalmis parasempatik uyarimla genelde
birliktedirler ve siklikla variabilite kaybi ile beraberdir. Fetal tasikardi nedenleri
Tablo 2-9'da Ozetlenmigtir(31). Tasikardilerin ¢ogu termde gorulur ve
cogunlukla 6nem arzetmez. Ancak preterm doénemde goérulmigse ve
aciklanabilen bir maternal sebep yoksa Uzerinde durulmali ve takip
edilmelidir(31).
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Tablo 2-9 Fetal Tagikardi Nedenleri

Fetal hipoksi

Maternal ates
Parasempatolitik ilaglar
Maternal hipertiroidi
Fetal anemi

Fetal sepsis

Fetal kalp yetmezligi
Koryoamnionit

Fetal kardiak tasiaritmi

Beta sempatomimetik ilaglar

Fetal bradikardi: 120 atim/dk’nin altinda olan fetal kalp hizi olarak

tanimlanir. Ancak cogunlukla variabilitesi iyi olan 90-120 arasindaki atimlar
guven vericidir. Hafif derecede bazal bradikardi dogumun ikinci evresinde
normal olarak kabul edilmektedir. Fetal bradikardi durumunda fetal kalp
blogu, maternal bag dokusu hastaliklari(SLE gibi), maternal hipotermi,
uzamis hipoglisemi, beta bloker tedavisi akla gelmelidir(31). Bazen, maternal
kalp atimlarini kaydeden monitorler yanliglikla fetal bradikardi olarak
degerlendiriimektedir. Bunun igin elektrotlarin dogru yerlegtirildiginden emin
olunmalidir.

Variabilite: Anlik fetal durum hakkinda karar verirken en 6nemli
parametre variabilitedir. Variabilite kelime anlami olarak degiskenlik olarak
ifade edilebilir. Yani fetusun o anki uyaranlara olan degisken cevap
durumunu ifade eder. Variabiliteden bahsederken, kisa ve uzun ddénem
variabilitenin belirtiimesi gerekir. Kisa donem variabilite, birbirin takip eden
kalp sikluslari arasindaki araliklarin normal degisimi nedeniyle olusan
dizensizliklerdir. Sempatik ve parasempatik sistemin iletilerinden
kaynaklanmaktadir. Uzun dénem variabilite ise fetal kalp atiminin dakikada
3-5 siklus frekansla dalgalanmasidir.

Gebelik haftasi ilerledikge, otonom sistemin maturasyonuna bagli

olarak hem kisa hem de uzun dénem variabilite atmaktadir. Bu olay ilerleyen
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haftalar ile birlikte kardiyovaskiler sistemde parasempatik sistem
hakimiyetinin sonucudur ve giderek bazal kalp hizida azalmaktadir. Azalmis
variabilite genellikle prematurite ile birlikte yada fetal santral sinir sistemini
baskilayan durumlarda ortaya ¢ikmaktadir(31)(Tablo2-10). Deserelasyonlarla
fetal hipoksinin varligi ortaya konulmadikg¢a, variabilitenin azalmasi veya

yoklugu, hipoksi ve asidoza bagli, fetal SSS baskilanmasini géstermez(31).

Tablo 2-10 Azalmis fetal kalp atim hizi variabilitesi nedenleri

Hipoksi/asidoz

ilaglar
- SSS depresan ilaglar
- Parasempatolitikler

Fetal uyku sikluslari

Konjenital anomaliler

Asiri prematurite

Fetal tasikardi

Norolojik bozukluklar

Deselerasyonlar: Peryodik fetal kalp atim dedgisiklikleri icerisinde

degerlendirilen 4 temel tipi vardir: erken, geg¢, variabl ve uzamis
deserelasyonlar.

Erken deselerasyon: Kademeli olarak baglayan ve bazale kademeli
olarak donen deserelasyonlardir. Uterin kontraksiyon siklusunda erken
baslayip, kontraksiyonun maksimum oldugu sirada en dusuk seviyede olup,
kontraksiyonun bitimi ile birlikte bazale doénerler(Sekil 2-3). Atimin
yavaslamasinin derecesi kontraksiyonun siddeti ile orantilidir. Ancak nadiren
100’e kadar duser. Erken deserelasyonun fetal bas basisi sonucu vagal
refleksle kalp ritminin yavaglamasina neden olan serebral kan akiminda
yavaglama olarak degerlendiriimektedir(31). Erken deselasyon genellikle
servikal dilatasyon 4-7 cm iken gorulmektedir ve fetal hipoksi, asidoz veya

dusuk apgar skorlari ile birlikte degildir.
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Sekil 2-3: Erken deselerasyon (a) ozelligi  (b) ornek

Geg deselerasyon: Sekil olarak erken deselerasyonlara benzemekle
birlikte, uterin kontrasiyonun baglangicindan 30 sn ve daha sonra
gorulmektedir. Deselerasyonun en dusuk noktasi kontraksiyonun tepe
noktasindan sonradir. Bazale donus kontraksiyon bitiminden sonradir.
Deselerasyonun Oncesi ve sonrasinda akselerasyon yoktur(Sekil 2-4). Geg
deselerasyonlar kalici olurlarsa ve duzeltimezse guven vermezler. Geg
deselerayonun ortaya ¢ikisi hipoksi, asidoz ve hipotansiyonla iligkili
olabilecegi halde, esas neden fetal oksijen basincinin diugsmesidir. Eger ge¢
deselerasyon, variabilite kaybi ve bazal fetal kalp atim hizi artigi ile birlikte
ise daha ciddidir. En sik ge¢ deselerasyon nedeni asiri oksitosin uyarisina
baglh uterin hiperaktivite veya hipertonustur(31). Kronik hipertansiyon,
intrauterin gelisme geriligi, preeklampsi, postterm gebeliklerde plasental

degisim azaldiginda ge¢ deselerasyonlar ortaya ¢ikabilir.

GEC DESELERASYON

“. Kontraksiyondan sonra baglar
- Kontraksiyonun en st
noktasindan daha sonra en alt GEC DESELERASYON:
iyeye iner Uteroplasental yetmezlik
IFETAL KALP HIZ!I " kontraksiyon sonrasi devam eder

SO A

| uTERUS KONTRAKSIYONU |

Sekil 2-4: Geg deselerasyon
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Variabl deselerasyon: intrapartum en sik goriilen deselerasyon tipidir.
Her acidan sekli, suresi, kontraksiyonlarla iligkisi ve siddeti degiskendir.
Sikhikla umbilikal kord kompresyonun baglidir. Genelde kalp atim hizinda
kUguk ani akselerasyonlari bu deselerasyona onculik eder ve/veya
sonrasinda goralur(31)(Sekil 2-5). Variabl deselerasyon sebepleri bunun

intrapartum olaylarla olan iligkisi Tablo 2-11’da 6zetlenmigtir.

Tablo 2-11 Variabl deselerasyonlar ve intrapartum olaylarla iligkileri

Fetal inis

Baslangi¢ 8-10 cm dilatasyonda iken, nukal kord ile iligkili, giderek artar
Oligohidramnios

Baslangi¢ aktif eylemin basinda veya membranlarin riptlri sorasinda
Kordon prolapsusu

Membran rlptlri sonrasinda veya anormal prezentasyon ile beraber
Kordon anomalileri

Gergek digum, kisa kordon, gizli prolapsus

Baslangici ve ilerlemesi travaya bagli
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Sekil 2-5 Variabl deselerasyon

Variabl deselerasyonlarin intrapartum yodnetimi igin, bunlari given veren ve
vermeyen diye gruplandirmak yerinde olacaktir(31).
Guven veren variabl deselerasyonlarin 6zellikleri:

- Deselerasyonlar 30-45 saniyeden fazla sirmez
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- Deselerasyonun en derin noktandan bazale hizl bir donusg
olur
- Bazal fetal kalp hizinin ortalama kisa donem variabiliesi
vardir
- Bazal hiz artmaz
Guven vermeyenler ise yukarida sayilan 6zellikleri gdéstermeyen olgulardir.
Uzamis deselerasyonlar: 2 dakikadan daha fazla suren tek bir
deselerasyondur. Ani gizli kordon sarkmasi, belirgin plasental yetersizlik
sebep olabilir. Ayrica hipertonik yada tetanik uterin kasilmalar uzamis
deselerasyona neden olabilir(31). Uzamis deselerasyona yaklasimda
oncelikle olgunun sebebine yonenilmelidir. Eger ilk neden bir daha
tekrarlamaz ve fetus dnceden iyi oksijenlenmis ise plasenta fetusu korumada
¢ok etkilidir. Bu durumda plasental resusitasyona izin vermek acil cerrahi
girisimden daha iyi bir secenektir. Bir uzamis deselerasyon 6rnegi Sekil 2-

6’'da gosterilmistir.
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Akselerasyonlar: Akselerasyonlar eylemde takip dilen hastalarda genelde

glven verici bulgudur. Uterin kasilma ile hafif hipoksi ve fetal hareket
sonrasinda akselerasyon olugur ve normal bir bulgudur. Ayrica sunu
belitmek gerekir ki, intrapartum dénemde fetus genellikle inaktiftir ve
akselerasyonlarin uzun sure olmamasi guven vermeyen bir bulgu degildir.

Sinlizoidal patern: Genellikle agir fetal anemi bulgusudur. Cok nadiren

intrapartum yapilan analjezik veya amnionittede gorulebilir(31).
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Degisken bazal hiz :Kisa dénem variabilitenin olmadigi ve nérolojik olarak

yuksek olasilikla anormal bir fetusun varhgini gdésterir. Bu durum genel

preterminal bir olayi gosterir(31).

Sonug¢ olarak EFM’da; bu olayin patofizyolojisinin iyi bilinmesi ve dogru
kullanimi 6nemlidir. Yani deselerasyon gibi fetal kalp atim hizi
degisikliklerinin taninmasi, bunun nedeninin bilinmesi, variabilitenin nasil
oldugu, bazal hiz degisimlerinin anlasilmasi ve bunlar fetusun ne kadar
tolere edebileceginin anlasiimasi 6nemlidir. Bununla birlikte bir bulgunun
siddeti, tekrari ve suresine bagll olarak fetusa zarar vermeden ne kadar
mudahalesiz durulacagdin ortaya konulmasi gerekir. Bunlarin kantitatif dlgimu
olmadigindan bulgularla birlikte, maternofetal durumun iyi irdelenmesi ¢ok

onemlidir.

- Fetal Skalp pH

Fetal skalp pH’sinin intrapatum olarak izlenmesi aslinda pek
kullanilmayan bir metottur. Clnku bu yontemin uygulanabilmesi igin
kullanilacak olan cihazlarin ve bunlarin transservikal olarak yerlestiriimesi
oldukga zahmetlidir. Eger bunu uygulayacak olan klinikte, 10-15 dakikada
sonug verecek sekilde kan analizi yapilabilecek bir sistem yoksa, fetal skalp

kan orneklemesi yapilmamalidir(31).

- Fetal Nabiz Oksimetre

Fetal Pulse Oksimetre intrapartum fetal iyiligin degerlendiriimesinde
kullanilan invaziv olmayan vyeni bir metoddur. Genellikle nonreaktif
intrapartum EFM bulgulari saptandiginda kullanilir(31). Memranlar rupttre
olduktan sonra nabiz oksimetre cihazi vaginal yoldan fetal basa, yanaga
veya sirta yerlestirilerek fetal oksihemoglobin satlirasyonu olgtlebilir. Dogum
eylemi suresince oksijen saturasyonu ortalama olarak %30-70 arasinda

degismektedir. Bu sonuglara ve hayvan deneylerine dayanarak normal
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oksijen satlrasyonun alt siniri %30 olarak belirlenmistir. %30‘un altindaki
saturasyon degerleri 2 dakika veya daha uzun slrlyorsa fetal bozuklukla

iligkili bulunmusgtur.

2.7.4. Postpartum Degerlendirme

- Apgar skorlamasi: Dogum sonrasi yenidoganin durumunu
degerlendirmede sistematik ve kabul goren bir degerlendirme 50 yil dncesine
kadar yoktu. Virgina Apgar 1953 yilinda, hizla tim dinyada kabul goren ve
kendi
koymustur(33).

sistemini
daha

degerlendiriimesini saglamistir. Bu yaklagimla siddetli asfiktik bebeklerin

adiyla anilan yenidogani degerlendirme ortaya

Apgar, infantlarin  klinik  durumunun bilimsel
baslangicta yanlis olarak degerlendiriimesini ve saglikli bebekte gereksiz

mudahaleyi dnleyebilmeyi amaclamistir(33). Bu skorlama sisteminin
baglangigtaki amaci; yenidogan igin basit ve acgik bir derecelendirmenin
gerceklestiriimesi, resusitasyon metodlari ve etkilerinin gozlenmesi, farkh
hastanelerdeki erken perinatal uygulamalarin sonuglarinin karsilastiriimasi,
sag kalabilecek yenidoganlarin énceden belirlenmesi ve yenidogan igin ¢ok
onemli olan hayatin ilk birka¢ dakikasinda yakin gézlem saglanmasiydi(34).

Tablo 2-12'de apgar skorlama sistemi 6zetlenmisgtir.

Tablo 2-12 Apgar skorlama sistemi

Komponent 0 1 2
Kalp atimi Yok <100 atim/dk > 100 atim/dk
Solunum Yok Zayif aglama, lyi, siddetli
hipoventilasyon aglama
Kas tonusu Gevsek Ekstremitelerde Aktif hareket
hafif fleksiyon
Refleks Cevap yok YUz burusturma Oksiirik,
irritabilite hapsirma
Renk Mor veya soluk Vicut pembe, Tamamen pembe
ekstremiteler
siyanoze




0-3 puan; Cok dusuk skor (agir asfiksi)
4-6 puan; DusUk skor (orta derecede asfiksi)
7-10 puan; Normal olarak kabul edilmektedir.

Skor baslangigta yalnizca dogumdan sonraki 60 saniyelik sure
sonunda degerlendiriliyordu ve skor duslkse resusitasyona karar veriliyordu.
Ancak 1964 yilinda Drage ve ark. resusitasyon sonuglarini gozlemleme
acgisindan bir dakikalik skorun yeterli olmadigini ve 5. dk’da da skorun
tespitinin yararh olacagi gérusunu bildirdiler. Apgar skoru bundan sonra 1. ve
5.dk’larda degerlendiriimeye baslanmistir.

DuslUk Apgar skoru her zaman asfiksiyi gostermez. Prematlrelerde
veya gestasyonel yasa gore kuguk infantlarda, infantlarin hipotonik olmasi,
ekstremitelerinin siyanotik gézlenmesi, cevap verme reaksiyonlarinin dusuk
olmasi nedeniyle Apgar skoru duslUk olarak tespit edilebilmektedir. Yine
maternal analjezik veya anestezi nedeniyle depresyonda olan olgular, dogum
travmalari, metabolik bozukluklar veya infeksiyoz durumlar, nérovaskuler
hastaliklar, SSS, kardiyak veya pulmoner anomalilerde Apgar skoru dusuk
oldugu halde bu vakalar asfiktik olarak degerlendiriimez(35). Perinatal
asfiksinin tek basina Apgar skorlamasi ile degerlendiriimesinin yeterli
olmayacagi, daha objektif degerlendirme igin kan gazi analizinin de dikkate
alinmasi onerilmektedir. Bununla birlikte perinatal durumun
degerlendiriimesinde geleneksel yaklagsim Apgar skorlarinin kullaniimasi
yonundedir(36).

- Yenidoganda kordon kani ¢galigmalari

Fetal durumun tam olarak anlasilabilmesi icin fetal dokulardaki oksijen
konsantrasyonunun ve asit baz degiskenlerinin dlgulmesi gerekmektedir.
Fetlste tim vendz donis umbilikal arter(UA) ile plasentaya iletiimektedir.
Bundan dolayr UA’den alinan kanda yapilan olgumler fetusun doku
oksijenizasyonu hakkinda en dogru bilgiyi vermektedir(37). Oksijenin fetlse
yetersiz transferi asit-baz dengesini bozup asidoz olusturan en 6nemli
faktordur. Annedeki siyanotik kalp hastaligi, adir enfeksiyon, hiperkapni ile
birlikte gorulen hipoventilasyon, agir anemi, hipotansiyon, hipertansiyon veya

uterin tetani sonucu olusan plasental hipoperfizyon, dekolman plasenta ve
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umbilikal kord kompresyonu vyetersiz oksijen transferine neden
olabilmektedir(37).

Fetls asit baz dengesindeki degisiklikleri fetls igin akciger gorevini
ustlenen plasenta aracihgiyla gergeklestirmektedir. Oksijen ve CO;
plasentada ¢ok g¢abuk diffizyona ugramakta ve fetis bu gazlari kullanarak
asit baz degisikliklerini tampone etmektedir. Fetal bdbreklerin fetal asit baz
dengesinin saglanmasinda 6nemi olmadigi anlagiimigtir.

Kordon kaninda; pH, PCO,, HCOs, PO, ve baz ekses (BE) olgulebilir.
Normal sartlar altinda fetal pH, maternal pH'dan yaklasik olarak 0,1 Unite
disuk ve fetal pCO,'de anneye ait olan degerlerden 15 mmHg daha
yuksektir. pH''In yaninda pCOy'de mikroanalizorlerle kesin olarak
Olcllebilmektedir. PCO,'deki  degisiklikler  asidozdaki  respiratuvar
komponentin etkisinin veya metabolik asidozun respiratuvar
kompanzasyonunun sonucudur.

Fetal pO, degisiklikleri her zaman fetal oksijen rezervlerinde
dususle beraber gortulmeyebilir. Fetal pO, oksijen rezervlerinin ileri derecede
azalmasina kadar degismeyebilir. Bu nedenlerden dolayi pO, degerleri fetal
durum degerlendiriimesinde guvenilir bir yontem degildir(37).

Baz ekses (BE); bir kan numunesinin veya plazmanin 37C° de,
40mmHg'lik bir pCO,'de glgllu bir asit veya bazla pH'nin 7.40'a titrasyonu ile
Olgulur ve litrede milimol olarak ifade edilen baz konsantrasyonu ve mevcut
tampon baz ile normal tampon baz degerleri arasindaki farktir. Arti  (+)
degerler; nonkarbonik asitin rolatif eksikligini gosterir ve metabolik alkoloza
isaret eder (baz ekses). Negatif (-) degerler; plazma veya kanda nonkarbonik
asitleri rolatif artisina isaret eder ve metabolik asidozun bir gostegesidir (baz
defisit). Respiratuvar asidoz veya alkalozda tampon asitlerin hidrojen iyonu
baglamalari nedeniyle bikarbonat artmasina karsin tampon baz degerleri
genellikle degismez(38).

Bikarbonat (HCO3); plazma anyonlarinin ikinci bayuk fraksiyonudur.
Plazma bikarbonati, karbonat ve plazma karbamino bilesiklerine bagh CO,'i
icerir. Asit-baz dengesinin metabolik komponentidir ve metabolik asidozda

azalir.
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UA kani fetal durumun iyi bir géstergesi iken, umbilikal vendz kan
maternal ve plasental fonksiyonlarin bir gostergesidir. Umbilikal kordon kan
gazlarinin hangi damardan bakilmasi sorusunun yaniti, dogal olarak fetusun
durumunu daha iyi yansitmasi bakimindan UA olmalidir. Clnku fetal asidemi
ve hipoksi durumunda 6nce UA kan gazlarinda degisimler olmaktadir. Ayrica
UV kan gazi degerleri normal duzeylerde iken UA'de asidemi olabilir. Her
ikisini de orneklemek hem taniy1 dogrulamak hem de etyolojinin belirlenmesi
bakimindan onem  tasimaktadir(Tablo  2-13). Ornegin kordon
kompresyonunda sadece arter degeri bozulurken, utero-plasental
yetersizlikte arter ve ven degerlerinde anormallikler birlikte gorulebilmektedir
(39).

Tablo 2.13. Umbilikal Kord Normal Degerleri

Ortalama (+/- Standart
Deviasyon) Aralik

Arterial kan

pH 7.27 ( 0.069) 7.2-7.34

PCO; (mmHg) 50.3 (11.1) 39.2-614

HCO3™ (meq/L) 220 ( 3.6) 18.4 —25.6

Baz ekses (meq/L) 2.7 ( 2.8) -5.5-0.1
Venoz kan

pH 7.34 (0.063) 7.28-7.40

PCO, (mmHg) 40.7 (7.9) 32.8-48.6

HCO3™ (megq/L) 214 (25) 18.9-23.9

Baz ekses (meq/L) 24 (2) -44- 04

Bizde ¢aligmamizda altin standart olarak UA kan degerlerini kullandik.
Calismamizda UA’den alinan o6rneklerde pH, pCO2, Baz ekses ve bizim
galismamizin hipotezi olan iskemi Modifiye Albumin (IMA) diizeyleri calistik.
Bunlari komplike olan dogumlarda ve kontrol grubunda yukarida saydigimiz
parametrelerle karsilastirarak, IMA’in yenidoganda asfiksi ve metabolik

asidozu gostermedeki etkinligini arastirdik.
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intrapartum Asfikside iskemi Modifiye Albumin

iskemi Modifiye Albumin(iMA), ilk defa akut koroner sendromda,
iskeminin erken bir belirteci olarak kullaniimigtir(40,41). Bu molekul iskemik
koroner hasarll hastalarin, erken tanisinda, kolay ve hizl olarak galigilabilen
bir molekil olarak literatlire girmistir(41).

Doku iskemisi oldugunda, dolagsimda bulunan albumin yapisal olarak
degisiklige ugramaktadir. Bu degisiklik sonucunda albuminin, kobalt baglama
Ozelligi azalmakta ve bu metalle baglanmamaktadir(42).

iskemiye neden olan bir olay meydana geldigi zaman, érnegin hipoksi,
asidoz ve serbest radikal hasari olustugu zaman albuminin N-termial ucunda
biraz once bahsettigimiz yapisal degisiklik meydana gelir. Bu degisiklik kobalt
yaninda nikel gibi metallerinde baglanmasinda azalmaya neden
olmaktadir(42).

iste son vyillarda, koroner hastaliklarda tani koymada rutin kullanima
girmis olan IMA’in intrapartum asfikside iskemik olayin tanisinda kullanilip
kullanmayacagimizi arastirmak Uzere c¢alismamizi planladik. Calismaya
baslarken hipotezimiz, hipoksik-iskemik yenidoganlarda IMA seviyelerinin
yukselecegi ve bunun tani koymada ve eger hipotezimiz gecerlilik kazanir ise
hukuksal olarak epey sikinti yaratan intrapartum asfikside bir belge olarak,
yenidoganlarin arsivine konulabilecegini tasarladik. Bizim bu ¢alismamizda
referans olarak kullandigimiz yontem kordon kani pH degerlendirmesi

olmustur.
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3. GEREC VE YONTEM

GATA Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dalinda, Mart 2008 ile Temmuz
2008 tarihleri arasinda komplike ve komplike olmayan dogumlardan fetal umbilikal
arter kan orneg@i alinarak yapilan ¢alismamiz, prospektif bir ¢alisma olup, vaka-
kontrol ¢calismasidir. Calismamiz igin etik kuruldan onay alinmistir.

Tdm olgularda annenin onayi alinarak dogumdan hemen sonra, ilk nefes
alimindan 6nce 10-20 cm’lik umbilikal kordon segmenti iki tarafli klampe edildi.
UA’den heparinle yikanmis enjektore anaerobik ortamda 10 cc kan alindi. Ayrica 2 cc
yine heparinle yikanmis tlipe ayrica kan alindi. Hemen sonrasinda plastik kapak ile
ignenin ucu kapatilarak kanin oksijen ile temasi engellendi. Soguk zincir ile birlikte 30
dk icerisinde oOrneklerin pH ve kan gazi parametreleri GATA Anesteziyoloji ve
Reaminasyon Unitesindeki Nova Biomedical Critical Care Xpress otomatik kan gazi
analizatért ile tayin edildi. Diger tip ise GATA Biyokimya Anabilim Dall
laboratuarinda 1 saat igerisinde santrifiij edilerek elde edilen serum érnegi -80°C’de

calismanin yapilacagi zamana kadar saklandi.

Tum yenidoganlara dogumdan sonra 1. ve 5.dk’ da Apgar skorlamasi yapildi.
Apgar skoru <7 olan olgular deprese yenidogan olarak degerlendirildi.
Nazofarengeal aspirasyonun dusik Apgar skoruna neden oldugu bilindiginden,

ancak gerekli olan yenidoganlara bu islem uygulandi.

Batun olgular intrapartum EFM ile monitorize edildi. Fetal kalp hizi traselerinde
glven vermeyen trase varliginda, olgu detayli olarak degerlendirildi ve intrapartum
hipoki veya asfiksi olarak tahmin edilen olgulara operatif dogum yapildi. EFM’'da

asagida siralanan bulgular given vermeyen trase olarak yorumlandi:

1- Tasikardi varligi ( 160/dk Uzerinde vuru sayisi olan olgular)

2- Bradikardi varligi ( en az 2 dk sureyle devam eden <100/dk vuru sayisi olan
olgular

3- 30 dk sureyle kontraksiyonlarin  %50’sinden  fazlasinda ge¢
deselerasyonlarin gorulmesi

4- 30 dk’dan uzun sureyle variabilite (beat-to-beat) azalmanin saptanmasi (<5
vuru/dk)
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5- Persiste agir variabl deselerasyonlar (en az 60 sn siren ve <60/dk vuru
sayisi olan olgular) ya da persiste atipik variabl deselerasyonlarin
saptanmasi

Bu bulgulara sahip olan yenidoganlar olgu grubu olarak tespit edildi ve bu olgulardan
yukarida bahsedilen sekilde umbilikal kan 6rnekleri toplandi. Ayrica herhangi bir
patolojik EFM trasesi izlemeyen ve 5. dk Apgar skorlamasi 7 ve Uzerinde olanlar ise
kontrol grubu olarak segildi.

UA’den alinan ve IMA calisiimak Uzere -80°C’de saklanan serum ornekleri,
spektrofotometrik analiz icin hazirlandi. Spektrofotometrik olarak élcilecek olan IMA,
iskemik ortamda kobalt(Co+2) baglama 6zelligi azalan molekuldir. 200 ul serum
orneklerine 1 g/l kobalt klorid soluyonundan 50 pl eklendi. 10 dakika beklendi. Daha
sonra DTT(Dithiothreitol) (1.5 g/l sousyondan 50 ul) eklendi. Hazirlanan 6rneklerin
reaksiyonunu durdurmak igin 9 g/l NaCl solusyonundan 1 ml eklendi. 470 nm’de
GBCUV-Visibl Cintra 303 Spektrometer ile aborbans dlguldu.
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4. BULGULAR

Olgularin demografik 6zellikleri Tablo 3.1’de gosterilmigtir.

Tablo 4.1. Olgu ve kontrol grubunun ozellikleri

Grup N Minimum | Maksimum | Ortalama Std. Sapma
Yas 24 21 34 26,58 3,202

Olgu Parite 24 1 3 1,46 588
BMI 24 25 34 28,83 2,014
Dogum agirhig 24 1900 3740 3061,25 506,414
Gestayonel hafta 24 31 40 38,04 2,836
APGAR 24 4 9 7,17 1,129
Umbilikal pH 24 6,86 7,32 7,1125 ,09340
IMA 24 0,523 0,765 0,63 ,056040
Yas 24 22 35 27,88 3,791

Kontrol - pgrite 24 1 3 1,63 647
BMI 24 26 33 29,21 1,865
Dogum agirhg 24 2850 3700 3263,75 229,419
hafta 24 37 41 39,25 1,032
APGAR 24 8 10 9,25 ,608
pH 24 7,27 7,45 7,3475 ,04720
IMA 24 0,217 0,589 0,46683 ,082848

N: Gruplardaki olgu sayilari

IMA.: iskemi modifiye albumin
APGAR: Apgar skorlamasi

istatistiksel analizler yapilirken, slrekli degiskenlerin analizi ortalama *
standart sapma olarak ele alinmigtir. Ortalamalarin normal dagilima uygunluklari
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir.

Normal dagilima uygun olan degiskenler arasi fark igin T-testi, uygun
olmayanlar igin Mann-Whitney U testi analizlerde kullaniimigtir. istatistiksel anlamlilik
diizeyi icin p< 0.05 deger kullaniimistir. istatistiksel analizler SPSS 15.0 paket

programinda yapilmistir.
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Tablo 4.2. Olgu ve kontrol grubundaki degiskenlerin Kolmogorov-Smirnov testi

ile normal dagilima uygunluk degerlendirilmesi

Grup Yas | Parite | BMI D.Ag. | Hafta | APGAR pH IMA
N 24 24 24 24 24 24 24 24

Olgu Normal Ortalama | 26,58 | 1,46 | 28,83 | 3061,25 | 38,04 717 | 71125 | 63000
Parametre(a,b) g;dr;ma 3,202 | ,588 | 2,014 | 506,414 | 2,836 | 1,129 | ,09340 | ,056040
Ekstrem Mutlak 190 | 365 | ,175 223 | 299 191|135 ,100
degerler Pozitif 190 | 365 | 175 A11 | 245 147 | 135 ,100

Negatif | -088 | -238 | -,131 -,223 | -,299 191 -119 -,056

Kolmogorov-Smirnov Z 928 | 1,790 | ,859 1,093 | 1,465 937 | ,660 492
Asymp. Sig. (2-tailed) ,355| ,003 | ,452 183 | ,027 ,343 777 ,969

N 24 24 24 24 24 24 24 24

Kontrol Normal Ortalama | 27,88 | 1,63 | 29,21 | 3263,75 | 39,25 9,25 | 7,3475 | 46683
Parametre(a,b) gtadp;ma 3,791 | ,647 | 1,865 | 229,419 | 1,032 ,608 | ,04720 | ,082848
Ekstrem Mutlak 51| 291 | 158 100 | ,225 326 | 104 123
degerler Pozitif 51| 291 | 158 | 00| 150 | 326 | 104 | 089
Negatif | -112| -261| -,133 -,099 | -,225 -257 | -,072 -,123

Kolmogorov-Smirnov Z 739 | 1,427 | 775 491 (1,100 | 1,598 ,509 ,603

Asymp. Sig. (2-tailed) 646 | ,034 | ,585 969 | ,177 ,012 ,958 ,860

a Normal dagihm

b Hesaplanan degerler

BMI: Vicut kitle indeksi  D. Ag.: Dogum agirhgr  Hafta: Gestasyonel yas APGAR: Apgar skorlamasi

pH: Umbilikal arter pH IMA: iskemi modifiye albumin

Tablo 3.2 de goruldugu gibi, iki grup arasinda degerlendirilen degiskenlerden,
parite, gestasyonel hafta ve Apgar skorlamasi normal dagilima uygun degil iken, yas,
BMI, dogum agirhgi,, pH ve IMA degiskenleri normal dagilma uygunluk

gOstermektedir.
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Tablo 4.3. Parametrik degiskenlerin olgu ve kontrol grubu arasinda istatistiksel
farklan
a) Yas b) BMI ¢c) Dogum agirhigi d) pH e) IMA

Yas OrtalamaxSS P*
Kontrol 27,88+3,7 02
Olgu 26,58+3,2 ’

(a)

BMI OrtalamatSS pP*
Kontrol 29,21+1,86 05
Olgu 28,83+2,01 ’

(b)

Dogum Agirhgi (gr) | OrtalamaSS pP*
Kontrol 32631229 008
Olgu 3061506 ’

(c)

pH OrtalamatSS P*
Kontrol 7,34+0,05
Olgu 7,11+0,09 <0,001

(d)

IMA OrtalamatSS P*
Kontrol 0,47+0,08
Olgu 0,63+0,06 <0,001

(e)

* T-test

SS: Standart sapma

IMA: iskemi modifiye albumin
BMI: Vicut kitle indeksi

pH: Umbilikal arter pH
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Tablo 4.4. Parametrik olmayan degiskenlerin olgu ve kontrol grubu arasinda
istatistiksel farklari a) Parite b) gestasyonel hafta c) Apgar

Parite Ortalama+SS pP*
Kontrol 1,63+0,65
Olgu 1,46+1,59 0.36

(@)

Gestasyonel hafta | Ortalama+SS P*
Kontrol 39,25+1,03 038
Olgu 38,04+2,84 ’

(b)

Apgar Ortalama+SS pP*
Kontrol 9,2540,6
Olgu 717113 <0,001

(c)

* Mann-Whitney U testi
SS: Standart sapma
Apgar: APGAR skorlamasi

Tablo 3.3.de goruldugu gibi, pH ve [IMA degerleri agisindan
degerlendirildiginde gruplar arasinda fark vardir. Olgu grubunda ortalama pH degeri
7,11+0,09 iken, kontrol grubunda 7,34+0,05 olarak bulunmustur. IMA degerleri olgu
grubunda ortalama 0,63+0,06 iken kontrol grubunda 0,47+0,08 olarak bulunmustur.
Diger ozellikler agisindan (yas, vucut kitle indeksi, dogum agirligi) gruplar arasinda
fark yoktur. Yine Tablo 3.4.de parite ve gestasyonel hafta agisindan gruplar arasinda
fark bulunamazken, APGAR skorlamasi agisindan aralarinda anlamh fark
gOzlenmistir.

Sonu¢ olarak perinatal asfiksiye maruz kalan yenidoganlarda bizim
calismamizda hem umbilikal arter pH degerleri, hem IMA degerleri ve hem de 5. dk
Apgar skorlamasi agisindan fark gozlenmistir. Ancak biz ¢alismamizda, perinatal
asfisinin tanisi i¢in esas olarak umbilikal arter pH degerlendirmesini aldik ve bu test
ile asfiksi tanisini koyduk. Bu tanimlamaya gére yine umbilikal arterde IMA (iskemi
modifiye albumin) degerlerine baktik. Tablolardaki verilerden goérildiga gibi IMA

perinatal asfiksi gorulen bebeklerde umbilikal arterde ylkselmektedir.
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5. TARTISMA

Postpartum donemde simdiye kadar birgok yontem, yenidogan iyiligini
gOstermesi acgisindan arastiriimistir. Bu yontemler daha o6nceden sistematik bir
sekilde yapilmazken ilk defa Apgar skorlamasi ile sistematik hale gelmistir(43). ilk
zamanlarda sadece 1. dakikada yapilan skorlama daha sonra yapilan bir ¢ok
calismada eksikligi goruldugunden ve ilk dakikalardaki yenidogana yapilan eksternal
mudahalelerden(nazal kateter..vb) dolay1 dusuk olabilece@i goruldagu icin 5. dakika
skorlamasinin daha anlamh oldugu goértulmuastur. Yapilan bir ¢alismada neonatal
ndbetlerin 5. dakika Apgar skoru 7’nin altinda oldugu dogumlarda %6.4 iken, 7 ve
ustinde olanlarda %0.09 olarak saptanmistir(44). Yine ayni ¢alismada, disuk skorlu
infantlarda mortalite (OR 14.4) ve serebral palsi (OR 31.4) riski oldukca
yukselmektedir. Term dogumlarda skor eger 4’Un altinsa ise mortalite %10.7, 4-6 ise
%2.5, 7 ve daha Ustunde ise %0.2 olarak hesaplanmigtir(44).

Apgar skoru degerlendiriimesi spesifik bir etyolojiyi ortaya ¢ikarmamaktadir.
GCunkd Apgar skorlamasi ile yenidoganin global olarak degerlendiriimesi s6z
konusudur. Dolayisiyla duguk Apgar skoru olan bir yenidogan bebekte, etyolojinin
dogrudan intrapartum bir olaya baglanmasi kesinlikle mamkin degildir. Bunun igin
intrapartum olaylarin spesifik olarak degerlendiriimesi gerekmektedir. Yani dustk
Apgar skoruna sahip olan yenidoganlarda bunun nedeninin, intrapartum asfiksiye
bagl olup olmadigi belirlenmelidir.

Bunun icin yapilan en oOnemli arastirmalardan biri umbilikal kord pH
degerlendiriimesidir. Eger dogumdan hemen sonra alinan pH degeri 7.15'in altinda
ise yenidoganda hipoksi-asidoz bulunmaktadir(45). Dolayisiyla yenidoganda asfiksi
asidoz degerlendirmesi yapilirken kargilastirilacak test umbilikal arter pH degeridir.

Biz yapmis oldugumuz cgalismada, pH degerlendirmesine ek olarak koroner
hastaliklarda iskemide yiikselen ve hizl tani saglayan iskemi Modifiye
Albumin(iIMAY)’in perinatal asfiksi tanisinda  anlamli olarak  kullanip
kullanamayacagimizi test ettik.

Yapilan bircok calismada IMA’i iskemik ortamda seviyesinin yiikseldigi ve
bunun iskemide tani amagli olarak kullanilabilecegini ortaya koymaktadir. Gogus
agrisi ile gelen hastalarda akut koroner sendrom tanisinin koyulmasi surecinde

yapilan bir galismada, akut koroner sendrom agisindan iskemiyi gosteren duyarli bir
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biyobelirte¢ olarak IMA ortaya konulmustur(46). Bu molekiil halen bircok
laboratuvarda acil koroner degerlendirmede rutin kullanima girmistir.

Bizde bu molekulin iskemik ortamda yukselmesi ve rutin kullanima girmis
olmasindan hareketle, perinatal asfiksi ve asidozda, intrapartum etkilenmenin ortaya
konulmasinda umbilikal arter pH degerlerine ek olarak, umbilikal arter IMA
degerlerinin taniya olan katkisini inceledik.

IMA, obstetrikte bircok durum agisindan arastirma konusu olmustur. intrauterin
gelisme geriligi (IUGR), kronik malnutrisyon ve hipoksi ile karakterize bir klinik
durumdur. Kan akiminin redistribdsyonu sonucu vital organlara olan kan akimida
azalma olmaktadir. Bu agidan degerlendirilen bir calismada umbilikal arter IMA
degerlerinin IUGR’da, kontrol grubuna gore yukseleceg@i hipotezine dayali olarak
planlanmigtir(47). Ancak c¢alisma sonucunda IUGR ile kontrol grubu olan termde
haftasina goére uygun agirlikta ve komplikasyon olmayanlarla arasinda fark
bulunamamigstir. Ancak buradaki ¢aligsmada kronik bir hipoksi ortamina neden olan
IUGR grubunun calismaya alinmis olmasi, IMA'nin akut hipoksik olaylarda
yukseldiginin bir kaniti olarak yorumlanabilir. Dolayisiyla IUGR gibi kronik hipoksik
durumlarda baska molekdiller Gzerinde ¢aligilmasi uygun olacaktir.

Yine baska bir calismada, preeklampsi ve normal gebeliklerde maternal kanda
IMA seviyeleri karsilastiriimistir(48). Bu galismada 12 normal gebelik, 12 preeklampsi
ve 12 tanede gebe olmayan kontrol grubu olusturulmustur. Burada maternal kan
kullanildigi igin stres ortami anneden c¢ok fetusu ilgilendirmektedir. Bunun igin,
maternal kan fetusu dogrudan gostermedigi igin fetusun hipoksik asfiktik durumu
hakkinda fikir sahibi olunmasi bilimsel olarak miimkiin degildir. Zaten IMA'nin akut
koroner sendromda yetigkinde yukseldigi bilinmektedir(46). Akut koroner sendromda,
pulmoner sisteme giden ve gaz degisimi bozulan bir kardiyopulmoner sistem varken
bunun yaninda, sistemik dolasim bozukluguna bagli doku duzeyinde bir hipoksi ve
asidoz vardir(46). Bunun igin preeklampsi ancak ¢ok ileri bir klinik durumda kardiak
fonksiyonlari etkiler ise o zaman belki maternal kanda IMA seviyeleri yiiksek
bulunabilir. Rjin ve ark.larinin yapidi bu ¢alismada(48), ¢alismaya alinan preeklampsi
grubunun hem sayisal olarak az olmasi hem de bu grupta kardiak fonksiyonlari

etkileyen veya doku diuzeyinde asidoza neden olan agir preeklampsi veya eklampsi
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olgusu olmadigi icin IMA seviyelerinin kontrol grubuna gére fakli gtkmamasi normal
olarak kargilanabilir.

Yine vyapilan bagka bir calismada, erken gebelik haftasinda maternal
serumdaki IMA seviyelerinin gebe olmayan kontrol grubuna gére yiksek ciktig
bulunmustur(49). Bu galismada erken gebelik haftalarinda(11-14 hafta) plasentasyon
sirasinda hipoksik bir uterin ¢gevre olustugu yorumu yapilmakta ve bu doku hipoksisi
sonucu IMA seviyelerinin yiikseldigi rapor edilmistir. Bu makalede doku diizeyinde
olusan hipoksinin IMA seviyelerini arttiracagdi konusunda bizim calismamizda da éne
surdigumuz hipotez desteklenmis olmaktadir.

Yenidoganda hipoksinin tanisinin konulmasinda, umbilikal arterde bakilan
bircok molekul kulaniimaktadir. Birgok ¢calismada laktat, katekolamin gibi molekullere
bakilarak infant hipoksi — asfiksisi konusunda taniya gidilmeye c¢aligiimistir(50,51).
Nordstréom ve ark.larinin yaptigi ¢calismada 6zellikle umbilikal kordonda laktat/piruvat
oraninin éneminden bahsedilmistir(51). Clnku piruvat aerobik metabolizmanin, laktat
ise anaerobik metabolizmanin Grunu olarak olugmaktadir. Dolayisiyla bu oranin
artmasi anaerobik metabolizmanin hakim oldugunu, buda yenidogan igin hipoksi
veya asfiksi anlamina gelmektedir. Bu sonuglarda, yine bizim c¢alismamizdaki

bulgulari desteklemektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bizim c¢alismamizda olgu sayisinin az olmasi bulgularin genellestiriimesi
acgisindan sorun olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Ancak bu calisma temel alinarak
yapilacak daha ileri ve genis serilerde, bu eksikligin giderilecegini ummaktayiz.

Calisma suresinin az olmasi bizim calismamizda yukarida saydigimiz
problemleri ortaya ¢ikarmigtir. Bunun igin daha ileri aragtirmalar i¢cin bundan sonraki
planlamalarda, ¢ok merkezli ¢galismalarin planlanmasi ve daha uzun sure ¢alismanin
yuratilmesi isabetli olacaktir. Ayrica olgularin cgesitliliginin az olmasida, farkl
etyolojilerdeki IMA seviyelerinin karsilastirimasina imkan vermemistir. Bunun igin
galismamizda esas olan grup komplike dogumlar olarak alinirken, digerleri kontrol
grubu olarak cahsiimistir. iskeminin bir cok etyolojik nedenlerini ortaya konulmasi
acisindan bakildiginda IMA yararli degildir. Clinkii IMA ancak iskeminin varligini
ortaya koymaktadir. Yani sonucu ortaya g¢ikaran bir tani testi olarak kullanilabilir.
Yoksa etyolojiyi ortaya koymada daha baska ¢alismalara ihtiya¢ duyulacaktir.

IMA’'nin esas olarak UA pH degerlerine ek olarak perinatal siiregte
yenidoganin iskemik-asfiktik bir duruma maruz kalip kalmadiginin tanisinda faydali
olabilecegini gormekteyiz. Cunkd son yillarda 6zellikle ilerleyen aylarda veya yillarda
ortaya cikan serebral palsili gocuklarda, geriye donuk olarak perinatal sUrecin seyri
ve belkide olabilecek adli/tibbi durumlarda yardimci olmasi acgisindan UA IMA

degerlerinin Olgulerek kayda alinmasi yararli olabilecektir.
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