
e reb ral pal si (SP), ço cuk luk ça ğın da gö rü len mo tor güç süz lü ğün en sık
se be bi ol ma sı na kar şın birçok vakada et yo lo ji si açık la na ma mış tır. Bu
du rum da ki ço cuk lar ve ai le le ri be lir gin ola rak tıb bi, eğit sel ve sos yal

sis tem ler den ek des te ğe ih ti yaç du yar lar.

Turkiye Klinikleri J Neur 2008;3 87

Serebral Palsinin Nedenleri

ÖZET  Derlemenin amacı: Serebral palsi, çocukluk çağının en sık ve görünür motor güçsüzlüğüdür.
Etyolojisi, önlenebilir bir komplikasyonun yanlış tedavi edilmesi olarak görenler ile fetal beyin geli-
şiminin çeşitli noktalarda hasara uğradığını düşünenler arasında kalan sıcak bir tartışma konusudur.
Bu inceleme 2004/2005 yıllarındaki yayınları özetlemektedir. Son bulgular: Bu derleme serebral
palside epidemiyoloji, enfeksiyon ve inflamasyon, prematurite, çoğul gebelik, trombofili, genetik,
plasenta, nöro-görüntüleme, kurtarma tedavileri ile ilişkili son bulguları içermektedir. Özet: Bu
yılki çalışmalar risk grupları belirleme ve klinik uygulamaya hızla girme potansiyeli olan bazı
alanların belirlenmesinde (örn. trombofili tedavisi ve indüklenmiş hipotermi potansiyeli) yardımcı
olmuştur. Bu anlaşılmaz ve multifaktöriyel durumun ilerleyişi yavaştır. Manyetik rezonans gibi
yeni görüntüleme yöntemleri serebral palsiyle sonuçlanan lezyonlara değerli bakış açısı sağlamakta
ancak hasarın oluşma mekanizmasını açıklayamamaktadır. Serebral palsi araştırmasının geleceği,
serebral palside rol alan multipl faktörlerin kompleks etkileşimlerinin anlaşılmasında veya
enflamasyon gibi manipulasyona açık son ortak yolakların arayışındadır.

Anah tar Ke li me ler: Serebral palsi, inflamatuar belirteçler, neonatal ensefalopati, 
nöro-görüntüleme, nöroproteksiyon, çoğul gebelikler, prematurite

ABS TRACT  Purpose of review: Cerebral palsy is the most common and visible motor disability of
childhood. Its aetiology remains a topic of hot debate between those who see it as a reflection of
medical mismanagement of an avoidable complication and those who see its origins in the devel-
opment of the fetal brain affected at many points along a causal pathway to damage. This review
outlines the themes of research publications over the year 2004/2005. Recent findings: The review
looks at recent findings relating to epidemiology, infection and inflammation, prematurity, multi-
ple pregnancy, thrombophilias, genetics, placenta, neuroimaging and rescue therapies in cerebral
palsy. Summary: Papers this year have helped clarify risk groups and identify some areas (e.g. the
management of thrombophilias and the potential of induced hypothermia) with the potential to be
rapidly introduced into clinical practice. In this enigmatic and multifactorial condition, however,
progress remains slow. New tools such as magnetic resonance imaging are providing valuable in-
sights into the lesions that result in cerebral palsy but the pathways to injury remain unclear. The
future of cerebral palsy research lies in understanding the complex interactions of multiple factors
on the road to cerebral palsy or in looking for final common pathways such as inflammation which
may be amenable to manipulation.

Key Words: Cerebral palsy, inflammatory markers, neonatal encephalopathy, 
neuroimaging, neuroprotection, multiple births, prematurity

Tur ki ye Kli nik le ri J Neur 2008;3:87-94

John M. Keogh,a

Nadia Badawib

ahornsby Ku-Ring gai hospital, 
University of Sydney, Sydney, 
New South wales;
bThe Children’s hospital at westmead,
University of Sydney, Sydney, 
New South wales aUSTRaLia

Ya zış ma ad re si/Cor�res�pon�den�ce:
Nadia Badawi
Consultant Neonatologist, Clinical
a/Professor in Paediatrics and Child
health, department of Neonatology,
The Children’s hospital at westmead,
Locked Bag 4001, wesmead, NSw
2145, aUSTRaLia
nadiab@chw.edu.au

Current Opinion in Neurology 2006, 19:129–134

Kısaltmalar
SP serebral palsi
MRG manyetik rezonans görüntüleme
PVL periventriküler lökomalazisi

© 2006 Lippincott williams & wilkins
1350-7540

Cop yright © 2008 by Tür ki ye Kli nik le ri

ÇEVİRİ   



John M. KEOGH ve ark. SEREBRAL PALSİNİN NEDENLERİ

Turkiye Klinikleri J Neur 2008;388

Pre ma tür do ğanlarda1•,2• SP sık lı ğın da azal ma
ol ma sı na rağ men, term de ki bebeklerde sa bit oran,
pre term bebeklerde sağka lım da ar tış ve SP ge ne -
lin de uza mış sü reç te iyi leş me, bu du ru mun pre va -
lan sı nı art tır mış tır.

SP’nin ne den le ri ni ve ya ön len me ya da dü zel -
me ola sı lık la rı nı in ce le yen 2004/2005’e ait ba zı
önem li ya zı la rı göz den ge çir dik.

Se ReB RaL PaL Si NiN ePi de Mi Yo Lo Ji Si
SP’nin sey rek gö rül me sin den do la yı (her 1000 can lı
do ğum da iki), risk fak tör le ri ni be lir le yen po pu las -
yon baz lı ça lış ma lar pa ha lı ve yü rütül me si zor dur.
Eti yo lo jik ve ri le rin ço ğu ret ros pek tif va ka kon trol -
lü ça lış ma lar dan el de edil miş tir.3

Ba da wi ve ark.4,5,6•• po pu las yon baz lı Ba tı
Avus tral ya Ye ni do ğan En se fa lo pa ti Ko hor tu nu Ba tı
Avus tral ya SP ka yıt la rıy la bir leş tir miş ler , ye ni do -
ğan en se fa lo pa ti si ni ta ki ben ge li şen SP’ler le ne o -
na tal komp li kas yon sü re ci ol ma yan SP’li ço cuk la rı
kar şı laş tır mış lardır. Ye ni do ğan en se fa lo pa ti si ni ta-
ki ben ge li şen SP ora nı nın %24 ol ma sı (ye ni do ğan
dö ne min de %76’sı nor mal) in tra par tum SP ne den -
le ri nin sık ol ma dı ğı nı des tek le mek te dir. Term de
or ta-cid di ye ni do ğan en se fa lo pa ti sin den ha yat ta
ka lan ço cuk lar da SP ora nı %13 (term de ki her 1000
can lı do ğum da 116) ve ne o na tal kon vül si yon la rı
olan ço cuk lar da en yük sek oran da gö rül mek te dir.
Ye ni do ğan en se fa lo pa ti son ra sı ge li şen SP da ha şid-
det li, spas tik, ku ad rop le jik-dis ki ne tik tip te ve di ğer
en gel ler le bir lik te ola bi lir. Bu ço cuk lar SP ta nı sı ile
yenidoğan-6 yaş ara sın da yak la şık ola rak 4 kat da -
ha faz la ölür ler.

Ba tı İsveç SP gru bu, 1995-1998 yıl la rı ara sın -
da ki do ğum  kayıtlarını in ce le yen do ku zun cu po-
pu las yon baz lı ra po ru nu ya yım la mış tır.1• 170 SP’li

ço cuk bu ra po ra da hil edil miş tir. 1960’la rın or ta -
sın dan 1980’li yıl la rın so nu na ka dar SP pre va lan sı,
pre term bebeklerin sağ ka lı mı art tık ça sa bit şekil de
yükselmiştir. 1987’den be ri bu ka yıt lar da ki SP
oran la rı hem term hem de pre term bebeklerde sa -
bit şekil de düş mek te dir. 1995-1998 ko hort ’da bu
dü şüş post he mo ra jik hid ro se fa li yi ta ki ben ge li şen
çok spas tik dip le ji li pre term bebeklerde be lir gin -
leş miş tir. Bu dü şüş Avus tral ya po pu las yo nun da da
ra por edil miş tir.2• İsveç ve ri le rin de dis ki ne tik SP,
1983 ve 1998 yıl la rı ara sın da her 1000 can lı do ğum -
da özel lik le term in fant lar da 0.17’den 0.28’e yük-
sel miş tir. Do ğum ağır lı ğı ve ges tas yo nel yaş la
do ğum pre va lan sı Tab lo 1’de gös te ril miş tir.1•

İngil te re ve İrlan da’ dan9•• kritik bir ra por da
1995 yı lın da 26 haf ta dan da ha kü çük be bek le rin 6
yıl lık so nuç la rı ra por edil miş tir. 308 sağ ka lan dan
241’ini de ğer len dir miş ler ve 160 term be bek kon t-
rol gru bu ola rak se çil miş tir. 49 ço cuk ta (%20) spas-
tik ya  da dis ki ne tik SP ge liş miş tir, (%15 spas tik
dip le ji, %1.7 he mip le ji, %3.7 ku ad rip le ji, %0.3 dis-
ki ne tik SP) %3.7’sin de ise hi po to ni gö rül müş tür.
Sa kat bı ra kan SP %12 ora nın da, er kek ço cuk lar da
kız la ra oran la 2 kat da ha faz la ol muş tur. Bu ça lış -
ma da 22, 23, 24, 25. haf ta lar da her han gi bir en gel-
lilik ol ma dan sağka lım şan sı  sı ra sıy la %0, %1, %3,
%8 ola rak bil di ril miş tir.10

Ret ros pek tif, çok mer kez li, Ka li for ni ya’ da ya pı -
lan bir ça lış ma da 25 haf ta dan kü çük, do ğum ağır lık -
la rı 501 ile 1000 g ara sın da de ği şen, Ocak 1993 ile
Ha zi ran 1996’da do ğan 366 ço cuk ile Tem muz 1996
ve Ara lık 1999’da do ğan 473 ço cuk kar şı laş tı rıl mış -
tır.11•• Da ha ag re sif pe ri na tal ve ne o na tal gi ri şim le -
re rağ men (sur fek tan te da vi si, se zar yen, in tra par tum
an ti bi yo tik ve an te na tal ste ro id kul la nı mı) er ken ço-
cuk luk nör o ge li şim so nuç la rı son ra ki dö nem de dü-

Gestasyonel yaş (haftalar) Her 1000 canlı doğum için prevalansı Doğum ağırlığı (g) Her 1000 canlı doğum için prevalansı

< 28 76.6 < 1000 82

28-31 40.4 1000-1499 54

32-36 6.7 1500-2500 6.7

> 36 1.11 > 2500 1.2

TABLO 1: değişik gestasyonel yaşlarda olan bebekler arasındaki serebral palsinin doğum prevalansı

orijinal tablo himmelmann ve ark.dan alınmıştır [1].



zel me miş tir. Her iki pe ri yod da SP pre va lan sı ben zer
(%23 ve %21) bulunmakla beraber, son ra ki dö nem -
de ki ko hort ta kog ni tif bo zuk luk art mış tır.

Wil son-Cos tel lo ve ark.12•• çok dü şük do ğum
ağır lık lı bebeklerde sağ ka lı mın, is ten me yen so nuç -
la rın yük sek pre va lan sı pa ha sı na art tı ğı nı onay la -
mış lar dır.

Yar dım cı üre me tek nik le ri nin gü nü müz de
önem li bir ye ri bu lun mak ta dır. Da ni mar ka’ dan13••

ya pı lan bir ça lış ma da in-vit ro fer ti li zas yon la do ğan
ço cuk lar da SP ora nın da is ta tis tik sel an lam da ola-
rak %80 ar tış gös te ril miş tir.

eN feK Si YoN, iNf La MaS YoN ve hi PoK Si
Son yıl lar da pre term do ğum eti yo lo ji sin de en fek -
si yon ve inf la mas yo nun ro lü önem ka zan mış tır.
Pre term bebekler asen dan in tra u te rin en fek si yo na
da ha yük sek oran lar da ma ruz ka lır lar. Ge be lik te
bak te ri yel va ji no zis, kor yo am ni yo nit ve üri ner en-
fek si yo nu dü şük oran lar da olan po pu las yon lar da
bi le 34 haf ta dan da ha dü şük do ğu ran lar da po zi tif
am ni yo tik sı vı kül tü rü ve art mış am ni yo tik sı vı si-
to kin le ri pre va lan sı yük sek bu lun muş tur.14•

Çe şit li inf la ma tu ar be lir teç le rin si nir sis te mi -
nin ge li şi min de ye ter siz li ğe ve pre term do ğu ma se -
bep ol ma sı na rağ men si to kin le rin pla sen ta yı ge çip
geç me di ği ve öl çü len fe tal yü kün ne ka da rı nın an-
ne ye ait ol du ğu be lir le ne me miş tir. Pro inf la ma tu ar
si to kin ler bü yük mo le kül ler ol du ğun dan pa sif di-
füz yon la ge çe mez ler. Aal to nen ve ark.15• ta ze pla-
sen ta kul la na rak, IL-1ß, IL-6 ve TNFα’nın
pla sen tada hiç bir yö ne doğ ru ge çip geç me di ği ile
il gi li bir ve ri sap ta ya ma dı ğın dan ma ter nal ve ya fe -
tal kom part man lar da öl çü len si to kin le rin lo kal in-
f la mas yo nu yan sıt tı ğı dü şü nül mek te dir.

Nel son ve ark.,16•• SP ve kon trol grup lu pre-
term bebeklerden alın mış kan ör nek le rin de
DNA’yı ça lış mış ve NO üre ti mi, trom boz ve ya
trom bop rof lak si, hi per tan si yon ve enf la mas yon la
iliş ki li pro te in ler de tek nük le o tid po li mor fiz mi nin
var lı ğı nı araş tır mış tır. Test edil miş çe şit li de ğiş -
ken ler için de ki ge no ti pik sık lık lar SP’li ve kon trol
gru bun da ki ço cuk lar da fark lı şekil de da ğıl mış tır.
Kod lar da ki bu var yas yon lar pro te in fonk si yo nu/et -
ki le şi mi et ki le mek te, inf la mas yon ve sup res yon
ara sın da ki den ge yi de ğiş tir mek te dir.

Gra ham ve ark.17•• 7 yıl lık pe ri yod da (1994-2001)
ret ros pek tif va ka kon trol lü ça lış ma la rın a be yaz cev-
her lez yo nu olan 23 ile 34 haf ta lık do ğan lar ve ges tas -
yo nel yaş ile eş leş ti ril miş kon trol gru bu nu da hil
et miş tir. Do ğum da be lir gin asi doz in si dan sı her iki
grup ta da ben zer dir (sı ra sıy la %2 ve %3). Şid det li in-
tra par tum hi pok si/is ke mi nin pre term gru bun da be -
yaz cev her ha sa rıy la da ha az bir lik te ol du ğu so nu cu na
va rıl mış tır. Va ka lar da yi ne de kon trol gru bu na gö re
kan, BOS ve tra ke al sı vı kül tü rün de da ha yük sek
oran lar da po zi tif lik bu lun muş tur. His to lo jik kor yo -
am ni yo nit ve fu ni sit ’in be yaz cev her ha sa rı ile iliş ki si
görülmemiştir. Si to kin üre ti mi nin san tral si nir sis te mi
ha sa rın da son or tak yo lak ola bi le ce ği ni vur gu la mış -
lar dır. Ba zı la rı nın di rekt ha sar ya par ken di ğer le ri nin
im mun sis te mi he def ala rak fe tal be yin ha sa rı na yo la -
ça bi le ce ği bildirilmiştir. Term ve pre term bebeklerde
hi pok si nin tek ba şı na pe ri na tal be yin ha sa rı nın se be -
bi tek ba şı na ola rak na dir gö rül me si Ken dall ve Pe eb -
les18• ta ra fın dan göz den ge çi ril miş tir. Eğer be be ğin
kom pan sa tu ar me ka niz ma la rı azal mış ya da baş ka bir
inf la ma tu ar se bep le bo zul muş sa ha fif hi pok si nin bi le
ha sar oluş tu ra bi le ce ği ba sa mak şek lin de du yar lı laş ma
ola bi le ce ği ni öne sür müş ler dir. Bey nin po tan si yel ara-
cı sı olan ate şin ro lü nü araş tır mış ve ate şin so ğuk uy-
gu la ma ve pa ra se ta mol gi bi ba sit me tod lar la
kon tro lü nün ya ra rı ola bi le ce ği ni öner miş ler dir.

To so ve ark.19• inf la ma tu ar SP’nin se be bi nin
araş tı rıl ma sın da rat mo de li kul lan mış lar dır. İnsan
ge be li ğin de 23-36 haf ta lık dö ne me denk ge le cek
şekil de in tra ser vi kal li po po li sak ka rid en jek si yon la -
rı kul la na rak oli go den dro sit ha sa rı nın bi yo kim ya -
sal ka nıt la rı nı ve ba zı mo tor ya pı taş la rın da
ge cik me ye yol aç tı ğı nı gös ter miş ler dir.

Ute rus ta inf la mas yo na ma ruz kal ma ve Ev re
III in tra ven tri kü ler ka na ma, in tra pa ren ki mal eko-
dan si te ve pre term bebeklerde SP ara sın da ki iliş ki -
yi ça lı şan Avus tral ya ’da ki araş tır ma dan da des tek
gel miş tir.20 Bu so nuç lar ile pla sen tal in ce le me de
kor yo am ni yo nit ve fu ni sit ara sın da güç lü bir iliş ki
gös te ril miş tir. Bu iliş ki tam doz an te na tal ste ro id
ve ril di ğin de göz le ne me miş tir. Vohr ve ark. da21 an-
te na tal ste ro id alan bebeklerde or ta-cid di SP ris ki -
nin azal dı ğı nı fa kat post na tal ste ro i de ma ruz ka lan
be bek ler de bu ris kin art tı ğı nı gös ter miş ler dir.

Pe ri ven tri kü ler lö ko ma la zi si (PVL) olan 10 be be -
ği kap sa yan Back ve ark.22• yap tı ğı otop si ça lış ma sın da
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hi pok si be lir le yi cinin olan izop ros tan lar araş tı rıl mış tır.
Hi pok sik/is ke mik ha sa ra ma ruz bı ra kı lan oli go den -
dro sit ön cül le ri F2-izop ros tan sal gı lar ken, nö ro nal
hüc re ler F4-izop ros tan sal gı lar lar. PVL alan la rın da F4
de ğil F2 izop ros tan iz len en çalışmanın ya zar lar nö ro -
nal de ğil de, oli go den dro sit hi pok si/is ke mi si nin PVL
eti yo lo ji sin de ki öne mi ni vur gu la mış lar dır.

So nuç ola rak, Stoll ve ark.23• 1993-2001 yıl la rı
ara sın da 100 gra mın al tın da doğ muş 6903 ço cuk ta
ne o na tal en fek si yo nun ro lü nü araş tır mış lardır.
Yak la şık ço cuk la rın üç te iki sin de ye ni do ğan dö ne -
min de en fek si yon ge çir dik le rini ve bun la rın
%40’dan faz la sın da SP, kog ni tif bo zuk luk ve ya her
iki siy le bir den so nuç la nan ha sar ge liş ti ği ni bil dir -
miş ler dir. Ne o na tal en fek si yo nu olan ço cuk la rın
%16, ol ma yan la rın ise %8’in de SP ortaya çıkmıştır.

PRe Ma TU Ri Te
Ba tı İsveç SP ko hor tun da (ça lış ma sın da) SP oran-
la rın da ki azal ma ya rağ men, yak la şık tüm has ta la -
rın %25’ini oluş tu ran pre term in fant lar da SP
ris ki nin be lir gin ar tış gös ter di ği bil di ril mek te dir
(Tab lo 1).1•

Pre term bebeklerdeki risk fak tör le ri ni araş tı ran
3 ça lış ma da ha mev cut tur.24,25,26•• Term bebeklerde
SP ile iliş ki li olan kla sik risk fak tör le ri, pre ek lamp -
si, er kek cin si yet, ne o na tal sep sis tir ve Ap gar skor la rı
pre term bebeklerde da ha az önem ta şı mak ta dır. An-
te na tal ste ro id kul la nıl ma ma sı, bü yü me ge ri li ği, ye-
ni do ğan dö ne min de uza mış hi po kar bi ve post na tal
ste ro id gi bi et ki ler da ha önem ka zan mak ta dır. İngil -
te re’ de27• son ya pı lan bir ça lış ma da post na tal ste ro -
id ile iliş ki li SP ar tı şı doğ ru la na ma mış tır.

Ço ğUL ge Be LiK
Be nel li ve ark.28•• 1984-1990 yıl la rı ara sın da ki
İskoç ka yıt la rı nı kul la na rak ço ğul ve te kil ge be lik -
ler de SP’nin fark lı eti yo lo jik fak tör le ri ve ör nek le -
ri ni vur gu la mış lar dır. İkiz ler de, te kil ge be lik le re
gö re SP ge liş me si 4.8 kat da ha faz la gö rül müş tür.
Eş iki zin öl me si du ru mun da her iki si nin ya şa ma -
sıy la kar şı laş tı rıl dı ğın da bu oran 6 kat da ha art mış -
tır. İkiz ler de da ha çok spas tik ku ad rip le ji ge li şir ken
tek olan lar da dis ki ne tik ve ya atak sik SP sık tır.

İkiz lerin ağır lık la rın da ki uyum suz luk SP için
be lir gin ba ğım sız bir risk fak tö rüy ken, ikiz ler de ki

do ğum sı ra sı SP ora nı nı et ki le me miş tir. Bü yük ve
kü çük ikiz ler de eşit ola rak en az %30’luk ağır lık ta -
ki uyum suz luk SP ris ki ni 5 kat da ha art tır mış tır.

Ris kin 2 kat art tı ğı term (>37 haf ta) ha riç ges-
tas yo nel yaş lar da hem ikiz ler hem de tek olan lar da
SP ora nı ben zer lik gös ter miş tir. 28 ile 31 haf ta ara-
sın da ikiz ler de SP ris ki da ha az saptanmıştır. Ges-
tas yo nel ya şa gö re do ğum ağır lı ğı na ba kıl dı ğın da,
ikiz ler de her per sen til de en bü yük fark en dü şük
per sen til de ol mak üze re 3.5-5.5 kez da ha sık SP iz-
len mek te dir.

Pre ma tu ri te ve do ğum ağır lı ğın dan ba ğım sız
ola rak ikiz ol ma nın SP ris ki ni art tır dı ğı so nu cu na
va rıl mış tır. Ges tas yon ve ya ço ğul ge be lik le açık la -
na ma yan İVF ge be lik le ri nin de art mış SP ris ki ta-
şı dı ğı nı vur gu la yan ve ri ler ol ma sı na kar şın, İVF ’le
ikiz ora nı nın yük sek li ği özel lik le art mış risk gru-
bu nu oluş tur mak ta dır.13••

Epi pa ge ça lış ma sın da28•• 32 hafta ve ya da ha kü -
çük do ğan ikiz ler de SP in si dan sı %9, te kil ler de %8
ola rak ra por edil miş tir. İkiz ler de bü yü me ge ri li ği gi -
bi ge be lik komp li kas yon la rı nın, SP ris ki yö nün den
pre term do ğu mun ken di si nin ta şı dı ğı risk ten faz la
et ki si bu lun ma mak ta dır. Bü yü me ge ri li ği olan pre-
term bebeğin do ğu mu se zar yen le olup, inf la ma tu ar
risk ler ön len di ğin den SP ora nı di ğer ne den ler le pre-
term do ğan lar da da ha dü şük tür.

TRoM Bo fi Li
Ka lıt sal ve ya ka za nıl mış trom bo fi li ler, pla sen ta yı, pla-
sen tal vas kü ler ha sa rı ve fe tal da mar lar da ki pıh tı laş -
ma yı et ki le ye bi lir ler.29••,30 Pe ri na tal felç 1/4000 ola rak
ge be lik ler de gö rü lür.30,31• He mip le jik SP’le rin önem li
bir kıs mı nı, ba zı spas tik ku ad rip le jik SP ve ne o na tal
nö bet ler oluş tu rur.30 1998’te ilk kez Nel son32 ta ra fın -
dan vur gu la nan, ay nı eki bin son ça lış ma sın da is ke -
mik felç ve ya po ren se fa li si olan 57 bebeğin %63’ünün
ka nın da en az bir prot rom bo tik anor mal lik bu lun -
muş tur.30 Gü ney Avus tral ya’dan29•• bir grup 1986-
1999 yıl la rın da do ğan 441 SP ve 883 kon trol
va ka la rı nın ar şiv de ki ku ru kan ör nek le ri ni in ce le -
miş ler dir. Sık gö rü len dört po li mor fizm araş tı rıl mış -
tır; Fak tör V Le i den (FVL), prot rom bin gen
mu tas yo nu (PGM G20210A) ve me ti len tet ra hid ro fo -
lat re dük ta zın iki baz mu tas yon la rı (MTHFR C677T
ve MTHFR A1298C). Term de ki SP’nin bu trom bo fi -
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li le rin hiç bi ri siy le iliş ki si gös te ril me miş tir. FVL ve
PGM tek baş la rı na SP ile iliş ki li bu lun ma mış tır.
MTHFR C677T2’nin ho mo zi got ve he te ro zi got form-
la rı özel lik le 32 haf ta dan da ha kü çük be bek ler de dip-
le ji ris ki ni be lir gin ola rak art tır mış tır. MTHFR
A1298C ho mo zi got for mu ku ad rip le ji ile ne ga tif ko-
re las yon gös ter miş tir (OR 0.33, %95 GA 0.1, 0.87).
Trom bo fi li kom bi nas yon la rı nın ad di tif et ki le ri mev-
cut tur. Trom bo fi li ler ge nel lik le se be bin bir kıs mı nı
oluş tur mak ta dır. Ör ne ğin pe ri na tal felç için di ğer risk
fak tör le ri nul li pa ri te, in fer ti li te, pre ek lamp si, acil se-
zar yen, va kum la do ğum, uza mış mem bran rüp tü rü
ve kord anor mal lik le ri dir. %60 et ki le nen bebekte 3
ya da da ha faz la risk fak tö rü mev cut tur.31•

ge Ne TiK

Sa vun ma me ka niz ma la rı nın azal ma sı ve ya ko a gu las -
yon zincirinin16•,18•,32,33 ak ti vas yo nu ve ya inf la ma tu -
ar sü reç le rin ge ne tik po li mor fizm le po tan si ya -
li ze ol du ğu nu gös te ren çe şit li re fe rans lar bu lun mak -
ta dır.18• İsveç34•• ka yıt la rın dan el de edi len ve ri ler le
1959-1970 yıl la rı ara sın da do ğan bebeklerde Cos teff
SP’li va ka la rın %40’ın da ge ne tik se bep ler bul muş tur
(%48 term, %24 pre term). Term he mip le ji le ri nin
%60’ı, term spas tik dip le ji le rin %45’i, atak si le rin hep -
si ve pre term spas tik dip le ji le rin %32’sin de ge ne tik
fak tör ler le iliş ki si gös te ril miş tir. Bu ana liz de term
SP’le rin sa de ce %14’ün de da ha ön ce nor mal olan be-
bekte tek bir pe ri na tal olay so rum lu bu lun muş tur.

PLa SeN Ta

Vas kü ler pa to lo ji, mal for mas yon lar, ya pı sal fark lı -
lı lar en fek si yon, si to ge ne tik, me kon yu ma ma ruz
kal ma ve ola yın oluş za ma nı ile il gi li bil gi ve re bi -
le cek olan pla sen ta ya so nun da il gi gös te ril miş tir.
Red li ne35• şid det li nö ro lo jik anor mal lik le ri olan
125 bebeğin ve 250 term kon trol va ka nın pla sen -
ta la rı nı in ce le miş tir. Kon trol gru bu na gö re 4 lez-
yon da ha be lir gin gö rül müş tür: fe tal trom bo tik
vas kü lo pa ti, ob li te ra tif fe tal vas kü lo pa tiy le se be bi
bi lin me yen vil lit, şid det li fe tal vas kü lit le bir lik te
kor yo am ni yo nit ve me kon yum iliş ki li vas kü ler
nek roz. Bun lar dan bi ri ya da da ha faz la sı kon trol
gru bun da %10 iken va ka gru bun da %52 bu lun -
muş tur. Bu bul gu lar umb li kal ar ter Dopp ler ça lı -
ma la rın da end di yas to lik akı mın ol ma dı ğı ya da

ter si ne dön dü ğü ve bü yü me ge ri li ği olan ço cuk lar -
da ki SP ara sın da ki iliş ki yi gös te re bi lir.36

Nö Ro gö RüN Tü Le Me

Nö ro gö rün tü le me SP’nin ne den le ri ni açık la ma ya
yar dım cı ol mak için gi de rek da ha yay gın bir şekil de
kul la nıl mak ta dır. Nor mal ka fa USG ’si olan çok dü -
şük do ğum ağır lık lı 1749 ço cuk ta ya pı lan ça lış ma da,
kra ni yal USG ’nin ne ga tif be lirteç de ğeri an la mın da
ek sik lik le ri mev cut tur.37•• Bu bebeklerin yak la şık
%30’un da ya SP ya da dü zel til miş ya şa gö re 18-22.
ay ların da Bay ley ’in Men tal Ge li şim sel İndeks Sko ru
70’in al tın da bu lun muş tur. 

MRG’in yay gın laş ma sıy la kli nis yen le rin ye ni -
do ğan bey niy le il gi li bil gi al ma la rı ve SP’yi ça lış ma
ka pa si te le ri art mış tır.38• %70-75 va ka ya ka dar SP
ol gu la rın da ola yın za ma nı nı bul ma ve tek epi zo tun
tek rar la yan olay lar dan far kı nı açık la ya cak lez yon
şekil le ri gö rü lür.39 Son ça lış ma lar, 28 haf ta dan ve -
ya 1000 gram dan da ha kü çük olan SP be bek ler de -
ki se re bel lar lez yon la rın bek len me yen ora nı nı
(%45) ay dın lat mış tır.40,41

MRG bile ha la be yin sa pın da wa ters hed in-
fark tlar gi bi önem li lez yon ları göz den ka çı ra bil -
mek te dir.42 Re zo lüs yo nu art tı rıp, fonk si yon la rı
gö rün tü le ye bil me ka pa si te si ni ka za nır sak idi o pa -
tik ola rak dü şü nü len bir çok va ka da ha da ta nı sal
grup la ra yer leş ti ri le bi lir.

2003’ten be ri ye ni do ğan en se fa lo pa ti sin de
MRG gö rün tü le ri ni in ce le yen Co wen ’ın43 araş tır -
ma sı dik ka ti pe ri na tal dö ne me çek ti. Bu bir po pu -
las yon baz lı ça lış ma de ğil, has ta ne baz lı in tra pa tum
hi pok si si olan va ka lar da yapılan bir ça lış may dı.
Uzun sü re li ha sa rın ka nı tı ola rak çok az va ka nın
bu lun ma sı şaşır tı cı dır.

KUR TaR Ma Te da vi Le Ri

Araş tır ma nın ama cı SP’yi ön le mek tir ve bu amaç -
la iki ran do mi ze ça lış ma da se lek tif ola rak ka fa nın
so ğu tul ma sı ve ya tüm vü cut hi po ter mi si nin or ta-
şid det li ye ni do ğan en se fa lo pa ti sin de ki ye ri ye ni ya-
yın lan mış olup di ğer le ri de bit mek
üze re dir.44••,45••,46,47 Co ol-cap44•• (Se rin baş lık) ça-
lış ma sın da anor mal amp li tüd lü EEG ka bul kri te ri
ola rak kul la nıl mış ve baş da ha faz la ola cak şekil de
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vü cut so ğu tul muş tur. Shan ka ran ve ark.45•• da ha
dü şük mer ke zi vü cut sı cak lı ğıy la tüm vü cu du so-
ğut muş tur. Her iki ça lış ma da ki mor ta li te/mor bi di -
te so nuç la rı Ba da wi ve ark.nın4,8 yap tı ğı
or ta-şid det li ye ni do ğan en se fa lo pa tiy le iliş ki li po-
pu las yon baz lı ça lış ma sın dan da ha yük sek bu lun -
muş tur. Ta nı bi lin di ğin den do ğu mun ilk 6
sa at tinde ge ri ye dö nüş te da vi si ya pıl ma say dı be-
bek ler de da ha cid di en se fa lo pa ti gö rü le cek ti.
Gluck man ve ark.44•• 18. ay da tüm grup ta an lam lı
ola rak kom bi ne ölüm in dek si ve cid di bo zuk luk -
lar da azal ma ol du ğu nu ve bu nun baş lan gıç EEG’ -
sin de da ha az cid di de ği şik lik ler den an la şıl dı ğı nı
bil dir miş ler dir. Shan ka ran ve ark.45•• ben zer kom-
bi ne in dek si kul la na rak be lir gin azal ma gös ter miş,
fa kat 18-22. ay lar da SP in si dan sın da be lir gin azal -
ma göz len me miş tir.

Nit rik ok sit (NO)’in ye ni do ğan so lu num sı kın -
tı sı olan be bek ler de nö ro ge li şim sel so nuç la rı iyi le -
ti re ce ğin den do la yı dik ka ti çek miş tir. Ran do mi ze
pla se bo kon trol lü ça lış ma lar da NO ’in SP’yi azalt tı ğı
gös te ril me se de, te da vi de kog ni tif bo zuk luk ris ki ni
be lir gin ola rak azalt tı ğı bildi ril miş tir.48•

So NUÇ

Son yıl lar da SP’nin eti yo lo ji si ile iliş ki li dü şün ce le -
ri miz de ra di kal de ği şik lik ler ol muş tur. İntra par tum
as fik si de ol du ğu gi bi tek bir ne de nin ol du ğu ba sit
te o ri ler den uzak la şı la rak ne de nin bir bi ri ne kat kı da
bu lu nan olay lar zinciri ola bi le ce ği ne yö ne lin miş -
tir.49 Bu ko nu da ki iler le me bu yo lak la rın araş tı rıl -
ma sı na ya da ma ni pu las yon ya pı la bi le cek son or tak
yo lak la rın bu lun ma sı na bağ lı dır.
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• özel il gi uyan dı ran
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şek lin de işa ret len miş tir.
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