cocuk hastaliklari

Prematiire Bebeklerde

Periventrikiiler/Intraventrikiiler Kanamalar

Son yillarda yenidogan servislerindeki prematiire
bebeklerin bakimi ve tedavisindeki gelismeler sonucu
¢ok diisik dogum agirhiklar1 ve Kkiiciik gestasyonel
yaslar1 olan prematiire bebeklerin yasatilmalar1 miim-
kiin olmaktadir. Bununla beraber néromotor gelisme
geriligi olan prematiirelerin sayisinda belirgin bir
diisiis saglanamamistir. Bu néromotor gelisme gerili-
ginin en onemli nedenlerinden birisi prematiirelerde
siklikla rastlanan serebral kanamalar, 6zellikle peri-
ventrikiiler/intraventrikiiler kanamalar (PVH/IVH)
olarak gosterilmektedir. Bu nedenle toplumlarda gele-
cekteki oziirlii cocuklarin sayisini1 azaltmak icin dik-
katler prematiirelerdeki bu kanamalarin etyolojisi ve
onleyici tedavileri iizerine yogunlastirilmistir.

Prematiirelerde ve yenidoganlarda rastlanan ka-

namalar:
I. Periventrikiiler/Intraventrikiiler kanamalar
(PVH/iVH)

II. Subdural kanamalar

III. Subaraknoid kanamalar

IV. intraserebellar kanamalar
olarak siniflandirilabilir. Prematiirelerdeki kanamalarin
¢ok biiyiik ve 6nemli bir boliimiinii prematiirelere 6zgii
olarak nitelendirilebilecek olan PVH/IiVH olustur-
maktadir. Bu nedenle bu yazida sadece PVH/iVH
degisik boyutlarda gozden gecirilebilecektir.

INSIDENS

PVH/iVH sikhg hakkinda degisik rakamlar bil-
dirilmistir. Bejar ve ark. 34. gestasyonel haftadan
once dogan bebeklerin %90'1nda hayatlarinin ilk giinii
icerisinde PVH/IVH tesbit etmelerine karsin diger
arastiricilar benzer popiilasyonlarda %640-50 arasinda
sonuglar vermislerdir. PVH/iVH larim o6nemli bir
Kkism postnatal ilk 6 saat icinde meydana gelmekte-
dir. Perlman ve Volpe PVH/IVH h bebeklerin yakla-
s1k %350 sinin hayatlarimn ilk giinii icerisinde kanadik-
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larimi, 4. ve 5. giinlerde bu oranin ¢ok diistiigiinii ifade
etmektedirler. Partridge ve ark. ilk 7 giinden sonra hi¢
PVH/IVH goriilmeyecegini ve 14. giinden sonra da
daha onceden olusmus kanamada bir yayilma
olmayacagim bildirdiler. Ayrica PVH/iVH I bebekle-
rin sadece %10 ile %20 sinde kanamanin ilerledigi
gozlenmistir (Ment 1984-Perlman 1982). Kanama ne
kadar erken meydana gelirse yayilmasi da o kadar
genis olmakta ve o oranda da mortalite yiikselmektedir.

PATOLOJIK ANATOMI

Serebral korteks ve daha derindeki ¢ekirdeklerin
yapisinl olusturacak hiicreler periventrikiiler-subepan-
dimal germinal matriksten go ¢ ederler. Bu go¢ aslhinda
26. gestasyonel haftada tamamlanmaktadir. Germinal
matriksteki kapillerler ve veniiller zayif bir sekilde
desteklendiginden intravaskiiler basinc¢taki degisiklik-
lere bagh olarak mekanik kuvvetlerin etkisine daha
fazla maruz kalirlar. Otopsi ¢alismalar: germinal mat-
rikste olusan veno6z konjesyonun subepandimal hemo-
raji ve daha sonra da intraventrikiiler kanama ile son-
landigin1 gostermektedir. Hambleton ve Wigglesworth
venoz patolojiyi ortaya koyamamislarsa da PVH/IiVH
da meydana gelen ilk olayin Hubner arterinden kay-
naklanan kapiller yataktaki riiptiir oldugunu tesbit
etmislerdir. Prematiire bebeklerin beyinlerindeki bu
damarlarin relatif biiyiikliikleri beyin kan akiminin
biiyiik bir béliimiiniin bu bdlgeye dogru oldugunu
gostermektedir.

Germinal matrikste olan kanamalar ya germinal
matrikse sinirhi kalirlar ya da yan ventrikiillere yayi-
Iirlar. Daha sonra da Monroe deliginden gecerek III.
ventrikiil, Sylvius kanali, Magendi ve Luscha delikleri
yolu ile bazal sisternaya; sonucta subaraknoidal mesa-
feye acihirlar. Agir vakalarda yan ventrikiiller komsu
serebral parankimde de kanamalar goriilebilir. Bunlar
da sonucta porensefalik Kistleri olustururlar. Ancak
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bu tiir intraparankimal kanamalarin sadece IVH nin
bir uzantis1 mi1 oldugu yoksa periventrikiiler paranki-
msi infarktiislerin i¢ine sekonder kanamalar sonucu
mu meydana geldigi  heniiz bilinmemektedir. Ciddi
IVH larda ventrikiiler dilatasyon veya hidrosefali,
ya kanama sonrasi ya da daha sonra gelisebilir. Olu-
san hidrosefali beyin omurilik sivisinin emilim bozuk-
luguna veya ventrikiiler sistemde pihti-kanama artik-
larina bagli olabilecegi gibi ventrikiill ¢evresindeki
dokunun kollapsina bagli olarak hidrosefalus ex
vacuo seklinde de ortaya g¢ikabilir.

Armstrong ve ark. IVH dan 6len prematiirelerin
yapilan otopsilerinde IVH nin nadiren tek basina,
¢ogu kez de diger lezyonlarla birlikte bulundugunu
gostermislerdir. Bu ¢alismada IVH'a %92 oraninda
periventrikiiler malasi, beyin sapi1 nekrozu, hidrosefali
veya serebellar nekrozun eslik ettigi tesbit edilmistir.
Bu ek serebral lezyonlarin iVH'h yasayan bebeklerde
muhtemel norolojik sekeller ag¢isindan ne kadar
6nemli olduklar: asikardir. Yine bu g¢aligymada %46
oraninda koroid plexus kanamasi saptanmistir. Bu da
prematiirelerin ITVH larinm her zaman germinal mat-
riks  kaynakli  olabilecegini gostermektedir. Bu
nedenle otopsilerde kanamanin orijini ¢ok a¢ik bir
sekilde ortaya konulmalidir.

ETYOPATOGENEZ

Prematiire bebeklerde PVH/IVH nin 6nemi anla-
sildiktan sonra etyolojisine yonelik bir ¢ok arastirma
yapilmistir. Retrospektif otopsi ¢alismalarinda PV H/
IVH ile birlikte prematiirelerde koagiilopati, dogum
travmasi, hipernatremi, hiperosmolarite, bikarbonat
verilmesinin iliskisi oldugu iddia edilmistir. Benzer
¢aligmalarda hyalen membran hastaligi, asfiksi, cin-
siyetin erkek olmasi ve in utero biyiime geriligi
durumlarinda PVH/tVH'a daha sik rastlandigi belir-
tilmistir. Ulkemizde yapilan bir galismada postmor-
tem incelemede intrakranyal kanama tesbit edilen
112 vaka degerlendirilmis ve perinetal risk faktorle-
rinin, bebegin prematiire olusunun, asidoz ve hipoksi
ile hiperkapninin bu bebeklerde belirgin olarak yik-
sek oldugu tesbit edilmistir (Tekinalp ve ark. 1987).
Ancak burada adi gegen biitiin etkenlerle PVH/IVH
arasinda sebep-sonug¢ iliskisi saptanamamistir. Etyo-
patogenezde sayilan etkenlerin ¢ogu aslinda prematii-
relerde goriilen baslica sorunlarin getirdigi sonuglar-
dir. Ornegin, koagiilopatinin PVH/IVH etyolojisinde
yer aldig1 hipotezi IVH ve respiratuar distress send-
romlu bebeklerde hemostaz bozukluklarinin varligi
kabul edilmesine ragmen artik taraftar bulmamakta-
dir. Koagiilasyon faktérlerinin kullaniminin PVH/IVH
larin 6nlenmesinde etkili olduguna dair elde higbir
bilgi yoktur.

Bugiin i¢in etyoiojide en kabul goren hipotez
hemorajinin ekstrauterin hayata kardiovaskiiler siste-
min adaptasyonundaki yetersizlik ve bunun getirdigi

beyin kan akimindaki edgisiklikler sonucu oldugu
seklindedir. Bu noktadan yola ¢ikilarak PVH/IVH'nin
o6nlenmesine yonelik ¢alismalar yapilmaktadir. Bu
hipoteze bagli olarak birgok arastirict olayin serebral
otoregiilasyondaki bozukluktan kaynaklandigini One
sirmektedir. Bu arastiricilara gdre major serebral ar-
terler otoregiilasyonun onemli bdlimiinden sorumlu-
durlar. Serebral perfiizyonun kimyasal kontroli ise
daa periferik diizeydedir. Whitelaw ve ark. 1981'de
yayinladiklar1 bir arastirmada, preterm ve term
bebeklerde arter kan basincinin dogumda disik
oldugunu ve ilk 48 saat iginde normal diizeye ulasti-
gin1 bildirmislerdir. Drayton ve Skidmore 1987'de
serebral arterlerdeki kan hizinin dogumdan sonra
giderek yiikseldigini ve buna bagli olarak kan akimini
ve perfiizyonunu sabit tutmak i¢in arter ¢aplarinin
kiigiilmesi gerektigini ortaya koymuslardir. Bu arasti-
ricilara gore captaki bu azalma otoregiilasyon meka-
nizmasinin g¢alistigini gostermektedir. Ancak g¢aptaki
bu degisikligin hiimoral mi, nérojenik mi yoksa myo-
jenik mi oldugu hala bilinmemektedir. Mekanizma-
daki bir aksama arterlerdekivazokonstritksiyonuboza-
cagindan, kan basmandaki gecici yilikselmeler direkt
olarak kapillerlerdeki damar ¢eperine etki edecek ve
zaten c¢evre dokunun desteginden yoksun olan bu
damarlarda kanama olasiligin1 kolaylastiracaktir.
Volpe ve ark. nin da bu goriisii destekler yayinlari
(1983-85) vardir.

Dyke ve ark., otoregiilasyon mekanizmasindaki
bozukluk sonucu ortaya ¢ikan vazodilatasyon ve
buna bagli olarak goriilen hipotansiyonun, perfiizyon-
da azalmaya yol acarak hipoksemi ve iskemi ortami
yaratttigini ve bunlarin da germinal matriksin kapiller
yatagindaki damarlarda hasara yol agarak kanama
olasiligin1 arttirdigini 6ne siirmiislerdir. Ayrica yine
ayni arastiricilar, sisternik asidozun da otoregiilasyon
mekanizmasini bozarak kapillerleri arter bagsmandaki
degisikliklere agik biraktigini bildirmislerdir.

Daha Once de belirttigimiz gibi respiratuar dist-
ress sendromlu ve uzamis mekanik ventilasyona
gereksinim duyan g¢ocuklarda PVH/IVH siklig1 yiik-
sektir. Bunun en 6nemli nedeni kan basmandaki gegi-
ci yikselmeler ve flilkktiiasyonlarla, respirasyon sistemi
arasindaki direkt baglantidir (Perlman ve ark. 1985).
Ozellikle kendi solunumlar: ventilatoriinki ile senkro-
nize olmayan bebeklerde bu iyice belirgindir. Bu be-
beklerde alveoler riiptiir olasilig: daha yiiksektir. Boyle
durumda ortaya ¢ikan bir pnémotorak, intratorasik
basinct arttirarak sag kalbe donen kan miktarini azal-
tir. Bu da serebral vendz doniisii engelleyerek perfiiz-
yon basincint disiiriir. Ayrica kalbe dénen kan mik-
tarinin ortaya ¢ikardig:r hipotansiyon serebral per-
fiizyonu etkiler. Olay PVH/IVH ile sonuglanabilir.

KLIiNiK BULGULAR VE TANI

Klinik bulgular PVH/IVH nin derecesine bagli-
dir. Vakalarin biyik c¢ogunlugu grade I ve II PVH/
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IVH oldugundan higbir klinik bulgu vermeyen pre-
matiire bebekler de bulunabilir. Ileri derecedeki kana-
malarda daha Onceleri iyi olan bebekte klinik durum-
da ani bir bozulma olur. Onceleri higbir uyariya ce-
vap vermeyen hipotonik bebekte daha sonra kisa to-
nik kasilmalar goriiliir. Kasilmalarla beraber deserebre
postiir gelisebilir. Eger PVH/IVH ¢ok genis ise on
fontanel bombelesit ve bas ¢evresinde ani bir artig
meydana gelebilir. Prematiire bebek spontan solunum
yapabiliyorsa PVH/IVH'1 takiben tedaviye cevap ver-
meyen apneler geliserek 6liim olusabilir. PVH/IVH"
takiben birkac¢ saat iginde hematokritin diismesi ve
bebegin soluk goériniimii olagandir.

PVH/IVH'nin tanisinda degisik metotlar kullani-
labilir. Bunlardan birisi bugiin artik eskisi kadar kulla-
nilmayan kompiitarize tomografi (CT) dir. Norman'in
¢alismalart beyin omurilik sivisindaki beyin doku-
sundaki kanin tebit edilebilmesinin hemoglobin kon-
santrasyonuna bagli oldugunu gostermistir. Ancak
CT uygulamasinin teknik giigliikleri bulunmaktadir.
sekilde
bebegin sedasyonu gerekmektedir. Bunun yaninda,

Dogru bir degerlendirebilecek CT igin
kuvoz disina g¢ikarilmasi bile sorun olabilen prematii-
relerin radyoloji kliniklerine goétiiriilmeleri ve yiiksek
doz X 1smi1 almalart da disinilirse, CT'nin her
bebege uygulanmasinin gig¢ligii kendiliginden ortaya
¢ikar. Bejar ve ark. 1980'de ventrikiiler kaviteye kan
injekte ederek deneysel g¢aligmalar yapmislardir. Bu
¢aligsmalarda enjeksiyon sonrasi CT ve kranyal ultra-
sonografi yapilmis ve kanamanin tesbiti acisindan
karsilastirilmislardir. Beyin omurilik sivisinda hema-
tokritin %2 oldugu bir kanamay: kranyal ultrasonog-
rafi gosterirken, CT bunu saptamakta yetersiz kalmis-
tir. Yine organize olmus pihtilardaki hemoglobin kon-
santrasyonunun distigli ve kanama boélgesinde sivi
miktarinin arttigi, bu nedenle de CT'de goriilemeye-
cekleri bildirilmigtir.

Bugiin i¢in PVH/IVH tanisinda siklikla kranyal
ultrasonografi  kullanilmaktadir. Ultrason kaynagini
ses dalgalarina karst farkli dokularin farkli akustik
direnglerinin olmasindan alir. Kan, beyin dokusundan
ve beyin omurilik sivisindan daha yiiksek akustik
impedans gosterir ve sonugta bu dokularda bulundu
gunda ekodens lezyon olarak goriiliir. Kranyal ultraso-
nografi iyi tolere edildiginden ve hasta basinda yapila-
bildiginden uygulamada pek biyik giglik ¢ikarmaz.
Fontanellerin a¢ik olmasinin getirdigi avantajla koro-
nal, sagital ve bazen horizontal planda uygulanabilir.
Ventrikiiler sistem, nukleus kaudatus, talamus, koroid
plexus, korpus kallosum ve Monro deliginin net
goriintiileri elde edilebilir. Ultrasonografinin PVH/IVH
tanisinda CT'den daha hassas oldugu bildirilmistir.

Svenningsen ve ark. nin 1987'de yayinlanan bir
¢alismalarinda prematiireler 24 saatlik "continuous
cerebral function monitoring" ile izlenmis ve PVH/IVH
11 bebeklerde serebral fonksiyonun diistiigii gézlem-

Tiirkive Klinikleri Cilt 8, Sayt 5 Ekim 1988

381

lenmistir. Ancak bu diisiigiin PVH/IVH olusumundan
6nce mi sonra m1 oldugu heniiz aciklik kazanmamistir.

PVH/IVH tesbit edildikten sonra mutlaka grade'
lendirilmesi yapilmalidir. 1lk kez Papile ve ark.
(1978) tarafindan yapilan siniflandirilma degisik kli-
niklerde kiigik modifikasyonlar yapilarak yaygin bir

bigimde kullanilmaktadir:

Grade 0: Germinal matrikste veya intraventrikiiler
kanama yok.
Grade I: Periventrikiiler germinal matriks bolge-
sinde kanama.
Grade II: Lateral ventrikiil i¢cinde ventrikiiler dila-
tasyon olmaksizin kanama.
Grade III: Lateral ventrikiilde ventrikiiler dilatas-
yona neden olmus kanama.
Grade I'V: Ventrikiiler kanamaya ilave olarak intra-
parankimal kanama.
Grade III ve IV'lerde gelecket norolojik sekel ihti-
mali daha fazla oldugundan, bdyle bebeklerin erken
belirlenmesinde grade'lendirilmenin 6nemi agiktir.

PVH/IVH'NIN ONLENMESI VE
TEDAVIiSi

PVH/IVH meydana geldikten sonra yapilabile-
cekler sinirli kalmakta ve sadece kanamanin genis-
lemesinin  6nlenmesine yonelik olabilmektedir. Bu
nedenle, gelistirilmeye c¢alisilan tedavi yontemleri
genellikle PVH/IVH'' énlemeye ydnelik olmaktadir.
Bugiine kadar literatiirde adi gegen ve PVH/IVH"1
onledigi bildirilen farmakolojik ajanlar ve etki sekille-
rine gbz atmak istiyoruz.

I. Phenobarbitone: Barbitiiratlarin noéroprotektif
etkileri yillardan beri bilinmektedir. Karsilastirilmali
hayvan deneyleri ve daha sonra bunlarin eriskinler
izerinde uygulanmas: ile phenobarbitone, prematiire
bebeklerin PVH/IVH larinin énlenmesinde kullanila-
bilmistir. Donn ve ark. ilk kez 1981'de phenobarbi-
tone'un PVH/IVH't 6nledigine dair kontrollii bir ¢a-
lisma yayinlamislardir. Daha sonra Morgan ve ark.
ile Hope ve ark. buna karsi ¢ikarak phenobarbitone'
un PVH/IVH'nm &nlenmesinde yeri olmadigini sa-
vunmuslardir. 1988 baslarinda yayinlanan kontrolli
¢aligmalarinda; Vineta ve ark. 1500 gramin altindaki
prematiire bebeklerde rutin phenobarbitone uygulan-
masinin gerek erken dénemde PVH/IVH'"1 gerekse geg
donemde norolojik sokelleri 6nlemede anlamli bir
etkisinin bulunmadigini 6ne sirmiislerdir. Fakat yine
de phenobarbitone'un bu amagla kullanilmast bugiin
buyik taraftar kitlesi bulmaktadir. Hatta, son veriler
yiksek riskli annelere dogum Oncesi phenobarbitone
uygulanmasinin prematiirelerdeki germinal matriks ve
intraventrikiler kanamay: onleyebilecegi yoniindedir.

Phenobarbitone'un santral sinir sistemi tzerinde
¢ok cesitli etkileri bulunmaktadir. Bunlar su sekilde

siralanabilir; serebral metabolik hizin azaltilmasi,
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katekolamin saliminin azaltilmasi, " free radical"
inaktivasyonu, intraselliiler ve extraselliiler 6demin
azaltilmasi, antikonviilzan etkisi, intrakranyal basincin
diigiirilmesi, sedatif etkisi ve enzim indiksiyonu.
Biitiin bu etkileri i¢ginde muhtemelen serebral kan aki-
mint azaltmasi, serebral metabolik hiz1 diislirmesi,
"free radical" leri temizlemesi ve sistemik kan basm-
andaki episodik yiikselmeleri bloke etmek suretiyle
PVH/IVH'nin énlenmesinde rol oyanamaktadir.

PVH/IVH'nin 6zellikle yasamin ilk saatleri ve
ilk giinleri i¢ginde meydana geldigi bilindiginden phe-
nobarbione'un miimkiin oldugunca erken uygulan-
mas1 Onerilmektedir. Degisik dozlar kullanilmakla be-
raber genellikle benimsenen ilk dozun yiiksek tutul-
mas1 ve daha sonra klasik antikonviilzan doza inil-

mesidir.

2. Ethamsylate: Ethamsylate suda ¢0ziiniir sente-
tik bir nonsteroidal ajandir (Diethylammonium 2,5
dihydrobenzenesulphonate). Oldugu gibi
degismeden atilir. Yillardan bu yana KBB cerrahisin-
de, prostatektomi sonrasi ve menorajilerde kapiller

emilir ve

kanamalar1 azaltmak amaciyla kullanilmaktadir. Bi-
linen bir toksik etkisi bulunmamaktadir. Hayvanlarda
ve klinikte yapilan g¢alismalar, trombosit adhez-
yonunu ve kapiller rezistansi arttirdigini, kanama
zamanini kisalttigin1 ve lokal intrensek tromboplastin
salinmani arttirdigini gostermistir. Kapiller kanama
tizerine iki yonli etkisi oldugu diisinilmektedir.
Birincisi kapiller bazal membranin yapisinda bulunan
hyluronik asidin polimerizasyonunu saglayarak gilig-
lendirmesi, ikincisi de trombosit adhezyonunu
arttirmasidir. Ancak vendz tromboz olusturma riski
yoktur. Boylece endotelyal golciikler trombositler
tarafindan tikanarak kapiller duvarinin devamlilig:

saglanmaktadir.

Ik kez Morgan 1981'de ethamsylate'in PVH/IVH
azalttigini  bildirmistir. Bu ¢aligymada,
kapiller  biitiinliigiin yoluyla  kiigiik
kanamalardaki insidensin azaldigi ve yasayan bebek-
lerde daha biiyliik kanamalarin olusmasinin 6nlendigi
ifade edilmistir. Gestasyonel yaslar1 34 hafta ve al-
tinda olan prematiire bebeklerde hayatin ilk 4 giini
intravendz ethamsylate kullanilmasinin bu bebeklerde
mortalite hizin1 diislirdigii ve bu etkisinin de muhte-
melen PVH/IVH insidansin1 azaltmak suretiyle ortaya
¢iktigr one slrilmistir (Erdem ve ark. 1988). Ancak
ethamsylate PVH/IVH'1 6nlemede
kullanilmamakta ve bu konuda genis arastirmalarin

insidansini
saglanmasi

yaygin olarak

yapilmasi gerekmektedir.

3. Vitamin E: Vitamin E bilindigi gibi prematiire-
lerin retinopatisinin Onlenmesinde uzun siireden beri
kullanilmaktadir. Chisvrick ve ark.nin 1983'te yayin-
lanan ve gestasyonel yaslari 32 haftadan kiigiik pre-
matiirelerde hayatlarinin ilk ¢ giini intramuskiiler
vitamin E uygulanmasiyla PVH/IVH'nin insidansinda
azalma oldugunu goésteren makalesinin hemen arka-

sindan Speer ve ark. bu konuda g¢aligsmalar yapmigslar
ve Vitamin E'nin erken intramuskiiler uygulamasinin
PVH/IVH'' 6nleyebilecegini bildirmislerdir. Daha
once yapilan caligmalarda Vitamin E'nin prematiire-
lerde mortalite riskini arttirdigi, nekrotizan entero-
kolite yol agtigr ve enfeksiyona neden olabilecegi
bildirilmisti. Ancak kisaca FDA olarak gosterilen
"Food and Drug Administration" bu etkilerin plasma
Vitamin E diizeyi 8 mg/dl {izerine ¢ikti1§1 takdirde s6z
konusu olacagini kabul etmistir. PVH/IVH'nin 6n-
lenmesinde Vitamin E'nin etkisinin retinopatiyi 6n-
lemedeki etkisine benzedigi diisiiniilmektedir. Ayni
retinal damarlarda oldugu gibi merkezi sinir sistemi-
nin subepandimal damarlarin1 korudugu, her ikisi de
mesankimal kaynakli olan bu dokularin major antiok-
sidan olarak Vitamin E'i kullandiklar1 kabul ediliyor.
Laura Vitamin E'nin etkisini "free radical" temizleyi-
cisi olduguna ve "free radical" ler tarafindan meydana
getirilen doku hasarint dnlemesine baglamistir.

Vitamin E kullanirken dikkat edilmesi gereken
nokta sepsis veya nekrozitan enterokolit riskini arttir-
mamak i¢in plasma Vitamin E diizeyinin 3,5 mg/dl
nin altinda tutulmasi ve PVH/IVH'nin 6nlenmesinde
intramuskiiler uygulan-

miimkiin oldugunca erken

masidir.

4. Indomethacin: Indomethacin'in PVH/IVH'la-
rin 6nlenmesinde kullanilmak istenmesi, bazi arastiri-
cilarin lokal beyin kan akiminin prostaglandinler tara-
findan kontrol edildigine inanmalarindan sonradir.
Prostaglandinler, serebral mikrovaskiiler sistemde ara-
sidonik asitten "de novo" sentez edilirler. Arasidonik
asit  siklooksijenaz yoluyla ilk kademe olan
endoperoksit bilesiklerine doniigiir. Stperoksit anion
gibi doku hasarina sebep olabilen "free radical" ler
bu asamada meydana gelirler. Endoperoksit bilesik-
leri ¢esitli organlarda bulunan prostaglandin spesifik
sentetazlar yardimiyla ¢esitli prostaglandinlere c¢evri-
lirler. Indomethacin prostaglandin sentezini siklo-oksi-
jenaz kademesinde durdurur, "free radical" yapimini
onleyerek iskemi ve akut hipertansiyon sonucu sereb-
ral mikrovaskiiler sistemde meydana gelen morfolojik
degisiklikleri onler.

Yavru kopeklerde yapilan ¢alismalarda indomet-
hacinin PVH/IVH't belirgin sekilde azalttiginin gos-
terilmesini takiben, Setzer ve ark. (1984) ile Mahoney
ve ark. (1985) indomethacinin prematiirelerde PV H/
IVH't onleyebildigini bildirmislerdir. En son olarak
Laura ve ark. 1985'te indomethacin ile benzer sonug-
lar aldiklarini agiklamislardir. Bu g¢aligymada postnatal
6.saatten baslanarak 12 saatte bir olmak iizere toplam
5 doz kullanilmistir. Bu arada ductus arteriosusun
kapanmasiyla PVH/IVH arasinda bir iliski tesbit edile-
memigtir.

indomethacin kullanirken trombosit agregasyon
bozukluklari, BUN ve kreatinde yiikselme ve fiiriner
outputun azalmasi gibi yan etkiler dikkatle takip edil-
melidir.
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5. Pancuronium Bromide: Solunum problemi
olan yenidoganlarda oldukga genis bir kullanim sahasi
olan pancuronium bromide noéromuskiiler blokaj
saglayan bir ajandir. Kavsak sonrasi asetilkolin resep-
toriin lizerinden etkisini gosterir. Bu ilacin arteryel
oksijen  satiirasyonunu diizelttigi, oksijenasyondaki
azalmalar1 6nledigi, oksijen ihtiyacinin siiresini kisalt-
t1g1 ve respiratuar sendromlu bebeklerde pndmoto-

raks sikligini azalttigi1 gosterilmistir.

Perlman ve ark. mekanik ventilasyona ihtiyag
gosteren bebeklerin  kendi spontan solunumlar: ile
ventilator arasindaki senkronizasyonun saglanama-
mas1 neticesi serebral kan akiminda fliktiiasyonlarin

meydana geldigi, bunun da PVH/IVH'a neden oldu-
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gunu bildirmisler, bu bebeklerde pancuronium kul-

lanilmasin: takiben fliktiiasyonlarin kayboldugunu ve

PVH/tVH insidansinda azalma oldugunu bildir-
mislerdir.
SONUC

Biitiin bu gelismelere ragmen bugiin heniiz tlze-
rinde fikir birligi saglanmis, PVH/IVH'1 6nleyici kesin
bir tedavi yontemi yoktur. Onemli olan prematiire do-
gumlarin 6nlenmesi ve azaltilmaya c¢alisilmasidir. On-
lenemeyen asfiksi ve

prematiire dogumlarda da

dogum travmasi riskinin en aza indirilmesi, prema-

tire bakiminin ideal sartlara c¢ikarilmas: gerek-

mektedir.

KAYNAKLAR

1. Milligan DWA.: Failure of autoregulation and intravent-
ricular hemorrhage in preterm infants. The Lancet, Ap-
ril 26, 1980.

2. Chaplin ER, Goldstein GW, Myerberg DZ, Hunt JV,
Toley WH.: Posthemorrhagic hydrocephalus in the
preterm infant. Pediatrics, Vol, 65 No.5 May 1980.

3. Dykes FD, Lazara A, Ahmann P, Blumenstein B, Sch-
wartz J, Brann AW.: Intraventricular hemorrhage: A
prospective evaluation of etiopathogenesis. Pediatrics
Vol. 66 No.1 July 1980.

4. Bejar R, Curbelo V, Coen RW, Leopold G, James H,
Gluck L.: Diagnosis and follow-up of intraventricular
and intracerebral hemorrhages by ultrasound studies
of infant's brain through the fontanelles and sutures.
Pediatrics Vol. 66 No.5 November 1980.

5. Morgan MEI, Benson JWT, Cooke RWL: Ethamsylate
reduces the incidense of periventricular hemorrhage in
very low birth weight babies. The Lancet, October 17,
1981.

6. Donn SM, Roloff DW, Golstein GW.: Prevention of
intraventricular hemorrhage in preterm infants by
phenobarbione. The Lancet, August I, 1981.

7. Hill A, Perlmann JM, Volpe JJ.: Relationship of pneu-
mothorax to occurence of intraventricular hemorrhage
in the premature newborn. Pediatrics Vol. 69, No.2,
February 1982.

8. Morgan MEI, Massey RF, Cooke RWL: Does phnobar-
bitone prevent periventricular hemorrhage in very low-
birth-weight babies: A controlled trial. Pediatrics Vol.

9. Ment LR, Stewart WB, Scott DT, Duncan C C : Beagle
puppy model of intraventricular hemorrhage: Randomi-
zed indomethacin prevention trial. Neurology Feb. 33:
179-184, 1983.

10. Ment LR, Stewart WB, Duncan CC, Scott DT, Lamb-
recht R.: Beagle puppy model of intraventricular
hemorrhage: Effect of indomethacin on cerebral blood
flow.J-Neurosurg. Vol. 58:857-862, June 1983.

11. Ment LR, Duncan CC, Ehrenkranz RA, Lange RC, Tay-
lor KJ, Kleinman CS, Scott DT, Sivo J, Gettner P.:
Intraventricular hemorrhage in the preterm neonate:

Tiirkiye Klinikleri Cilt 8, Sayt 5 Ekim 1988

Timing and cerebral blood flow changes. J. Pediatrics,
March 419-425, 1984.

12. Speer ME, Blifeld C, Rudolph AJ, Chadda P, Holbein
MEB, Hittner HM.: Intraventricular hemorrhage and
vitamin E in the very low-birth-weight infant: Evidence
for efficacy of early intramuscular vitamin E administra-
tion. Pediatrics Vol. 74, Q0.6, Dec, 1984.

13. Ment LR.: Prevention of neonatal intraventricular
hemorrhage. The New England Journal of Medicine, pp.
1385-1387, May 23, 1985.

14. Perlman JM, Goodman S, Kreusser KL, Volpe JJ.: Re-
duction in intraventricular hemorrhage by elimination
of fluctuating cerebral blood-flow velocity in preterm
infants with respiratory distress syndrome. The New
England Journal of Medicine, Vol. 312, No.21, May 23,
1985.

15. Ment LR, Duncan CC, Ehrenkranz R, Kleinman CS,
Pitt BR, Taylor KJW, Scott DT, Stewart WB, Gettnir P.:
Randomized indomethacin trial for prevention of intra-
ventricular hemorrhage in very low-birth-weight infants.
J.Pediatrics Vol. 107, No.6, Dec, 1985.

16. Drayton MR, Skidmore R.: Vasoactivity of the major
intracranial arteries in newborn infants. Arch. Disease in
Childhood, 62: 236-240, 1987.

17. Bozynski MEA, Nelson MN, Matalon TAS, O'donnell
KJ, Naughton PM, Vasan U, Meier WA, Ploughman L.:
Prolonged ventilation and intracranial hemorrhage:
Impact on developmental progress through 18 months
in infants weighing I, 200 grams or less at birth. Pediat-
rics Vol. 79, No.5, May 1987.

18. Armstrong DL, Dan Sauls C, Goddard-Finegold J.:
Neuropathology findings in short-term survivors of
intraventricular hemorrhage. AJDC, Vol. 141, June 1987,

19. Roberton NC, Te-tbook of Neonatolgy, 1986.

20. Tekinalp G, Erdem G, Caglar M ve ark: Yenidoganda
intrakranyal kanamalar; 112 vakanin klinik ve patolo-
jik retrospektif analizi. Cocuk Saghg: ve Hastaliktan
Dergisi, 30:107, 1987.

21. Erdem G, Yurdakék M, Tekinalp G ve ark. Prematiire-
lerde etamsilatin mortalite iizerine etkisi. Milli Pediatri
Kongresi bildirilerinden, izmir 1988.



