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Ozet
Calismamizda  vasauun ilk iki  haftasinda  asfiksili  terin
venidogan/arda  karaciger  fonksiyon testleri ve  lipoksik-
iskewnik  cusc/alopallnin (HIE) siddeti ile  karaciger  hasart

{irasinda  bir iliski olup olmadigi  degerlendirildi  l'erinutal as-
fiksili 24 ve saghkli Il) terin bebek alindi. Hayatn ilk iki giinii
(1. donem),  3-6. giinler arast (2. donem) ve 7-14. giinler
arasinda (3.  donem) aspariat amlinolrausferaz (AST), alandi
awinowransferaz  (ALT), gamaghttauiil transferaz (GGT). lakla!
dehidrogenaz  (LDH).
(PT), parsive.l tromboplaslin zamanmi (PTT), lota/ ve direk!

alkalen  fos/alaz,  protromhin  zamani
hiliriibin, lolal protein, albiimin ve glikoz serum oOrneklerinde
calisildr. Asfiksili
simiflandirildi.  Hayatin  ilk  iki  ginii  iginde  asfiksili yenidogan-
larda serum AST. ALT ye 1.1)11 diizeyleri saghkli bebeklerden

anlamli  olarak  yiiksek bulundu; pcrinatal asfiksi olgularinda

yeuidoganlar HIE bulgularina gore

yardimcr  tant  koydwucu  bir arag¢ olabilecegine karar  verebile-
cek  istatistiksel  farkhilik  vard. Hipoksik-iskemik

karaciger  fonksiyon

eusefalopa-

linin  gsiddeti  ile testlerinde  bozulma

arasinda  bir iliski  bulunamadi.
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Pcrinatal asfiksidc kan yon degistirme refleksi
sonucu bobrek, karaciger, barsak ve iskelet kasin-
dan alinarak vital organlarin perfiizyonu igin kul-
lanilir. Bu nedenle bir¢ok organin disfonksiyonuyla
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edilmistir.
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Summary

Liver function tests in the term asphyxiated newborns
during the first two weeks of life and the relation between the
severity  of hypoxic-ischemic  encephalopathy (HIE) and liver
insult were evaluated in this study. Twenty-four asphyxiated
and 10 healthy newborns were Included into the study.
Aspartate  aminotransferase  (AST), alanine  aminotransferase
(ALT), gamaglutaniyl transferase (GGT). lactate dehydroge-
nase (LDH),

partial throinhoplustine time (PTT), total and direct bilirubin,

alkaleue phosphatase,  prothrombin lime (PT).

total protein, albumin, and glucose in serum were calculated
during the first two days (Ist period), 3-6 days j2nd period),
and 7-14 days (3rd period) of life. Asphyxiated newborns were
classified according to HIE findings. Serum AST, ALT and
LDH levels were found significantly higher in  asphyxiated
newborns than the healthy ones and, there was a statistical dif-
ference that might suggest that this could be a diagnostic fac-
tor in the perinatal asphyxia, cases. No relation between the
severity of HIE and disturbance ofliver function tests was pre-

sent.
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birlikte multisistcm bir reaksiyon gelisir, karaciger
temel fonksiyonlarini yerine getiremeyecek kadar
zedelenmis olabilir (1). Serum transaminaz ak-
tivitesi intrauterin veya pcrinatal asfiksiyc bagli he-
patik hiicre hasarinin varligini degerlendiren basit
ve hizli bir laboratuvar testtir. Pcrinatal hipoksi
hiicresel membran pcrmcabililesindec rcversibl
artisa neden olarak sitoplazmik enzimlerin (AST,
ALT,LDH) kan dolasimina salinmasina yol acar,
Karacigerde hiicre nekrozu oldugunda ise. kanda
hem sitoplazmik hem de mitokondriyal enzimler
(AST, GGT) artar (2,3).
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Literatiirde asfiksili ycnidoganlarda transami-
nazlarin davranisini degerlendiren az sayida calis-
ma vardir. Bu calismada asliksiii ycnidoganlarin
lan1 ve erken tedavisinde transaminaz diizeylerinin
belirlenmesinin 6nemli olabilecegi diislincesiyle,
perinatal asliksiii bebeklerde hcpatosclliiler zede-
lenme ve HiE'nin siddeti ile hcpatosclliiler hasar
arasinda bir iliski olup olmadig1 arastirildi.

Gere¢ ve YoOntem

Bu c¢aligsma perinatal asfiksi tanis1 alan ve
yasamin ilk 36 saati i¢inde hastanemiz Nconatoloji
Bilim Dalina basvuran 24 term yenidoganda
yapildi. Bebeklere ait prenatal, natal vc postnatal
bilgiler annelerden, dogum odasi1 kayitlarindan ve
gonderilen cpikrizlerden elde edildi. Gestasyonel
yas, son adet tarihi veya Dubovvitz skorlamastna
gore hesaplandi (4).

Asfiksi tanis1 Oykii, Apgar skoru ve erken
nconatal donemde konviilsiyon, hipotoni, koma ve
hipoksik-iskemik ensefalopatiyi igceren ndrolojik
bulgular g6z O6niline alinarak konuldu. Besinci daki-
ka Apgar skorunun bes vc altinda olmasi asfiksi
kriteri olarak kabul edildi. Ensefalopati bulgular:
Sarnal ve Sarnathn evrclendirrnc sistemine gore

degerlendirildi (5).

Calismadaki kontrol grubunu clektif sezaryan-
la dogan, Apgar degerleri birinci dakikada 8 vc
istii, besinci dakikada ise 9-10 olan 10 term yeni-
dogan olusturdu. Ailelere gerekli bilgiler verilip
arastirmaya katilimlar1 i¢in izin alindi. Fizyolojik
hiperbiliriibinemi disinda karaciger fonksiyonlarini
etkileyebilecek critroblastozis, hidrops fctalis, int-
rauterin enfeksiyonlar1 olan vc diger kolestaz ne-
denleri, sepsis, konjestif kalp yetmezligi, depo
hastalig1 ve kan degisimi uygulanan bebekler ¢alig-
maya alinmadi.

Calisma yasamin ilk iki haftas1 siiresince iig
donemde yapildi; postnatal 0-2 giinler (1. dénem),
3-6. giinler (2. donem) ve 7-14. giinler (3. donem).
Her donemde serum AST, ALT, LDH, GGT, al-
kalen fosfataz, total vc direkt biliriibin, PT, PTT,
glukoz, total protein ve albiimini ¢aligildi. Kontrol
ilk haftasinda
calisilabiidiler. Asliksiii yenidoganlar taburcu ol-

grubundaki bebekler yasamin

malart veya eksitus gibi nedenler disinda miimkiin
oldugunca ilk iki hafta siiresince izlendiler.

1311

PERINATAL ASI-IKSILI TERM YENIDOGANI.ARDA KARACIGER FONKSIYONLARININ.

Saglikli ve asliksiii bebeklerin serum trans-
aminaz enzim diizeylerinin g¢aligma siiresince
degisimi ve her bir donemdeki enzim aktiviteleri
birbirleriyle karsilastirildi. Ayrica ensefalopati bul-
gularina gore ayrilan asfiksili bebeklerin karaciger

fonksiyon testleri karsilagtirildi.

Serum AST, ALT, LDH, GGT, alkalen fosfa-
taz, total protein, albimin, glukoz, total vc direkt
biliriibini Boehringer Mannheim kitleriyle HI-
TACHI 747 aygitinda calisildi.

Saglikli ve asfiksili bebeklerin grup i¢i kar-
silagtirmalar1 Friedman iki yonli varyans analiziyle
degerlendirildi, p<0,05 ise Wilcoxon eslestirilmis
iki Ornek testi uygulandi. Hasta ve saglikli grup
Mann-Whitney-U testi ile, ensefalopati bulgularina
gore ayrilan asfiksili yenidoganlar Kiuskal-VVallis

varyans analiziyle degerlendirildi.

Bulgular

Asfiksili (grup I) ve saghkli (grup 11)
ycnidoganlarin gestasyonel yasi, dogum tartis1 vc
boyu arasinda istatistiksel fark bulunamadi. Grup I
bebeklerin Apgar degerleri grup II'den anlamli
olarak diisiiktii. Asfiksili ve saglikli bebeklere ait
demografik 6zellikler Tablo 1'de ozetlenmistir.

Asfiksili bebeklerin ¢aligma siiresince serum
AST, ALT, GGT, LDH, alkalen fosfataz, total
biliriibin ve albiimin degerleri diisiis gosterdi, ista-
tistiksel farklilik albiimin (p<0,05) v¢ AST deger-
lerinde (p<0,001) her {i¢ donem arasinda, ALT
dizeylerinde 1-3. ve 2-3. donemler arasinda
(p<0,01), total protein degerlerinde 1-2. (p<0,01)
ve 1-3. (p<0,05) donemler arasinda bulundu.
Saglikli bebeklerde donemler arasindaki farklar is-
tatistiksel olarak anlamsizdi1 (Tablo 2).

bebekler
karsilagtirildiginda yalnizca hayatin ilk iki giini

Hasta ve kontrol grubundaki

Tablo 1. Calisma gruplarinin demografik &zellikleri

Saglikli Asfiksili
bebekler bebekler
(n=10) (IT-A24)
Gestasyonel yas1 (hafta) 39,87+0,31 39,54+0,23
Dogum agirligi (g) 3546,67+116,65
3306,25+78,92
Boy (cm) 51 +0,51 S5LI5+0,58

* Degerler ort£SH(standart hata) olarak verilmistir.

TKlin Uecliutri I'JVt. 7



PHRINATAL ASI'IKSil.I THKM YENIDOGANLARDA KARACIGER FONKSIYONLARININ...

Nursun BELLT \c Ark

Tablo 2. Asfiksili ve saglikli bebeklerin karaciger fonksiyon testleri

Asfiktik infantlar

Kontrol infantlar

0-2 giin 3-6 giin 7-14 giin 0-2 giin 3-6 giin

AST (U/1) 144,24+24,1 50,16+4,66 31,86+2,75 56,60+5,79 72,33+ 13,24
*pl1<0,001 **p2>0,05

ALT (U/1) 68,74+15,16 53,53+11,98 30,29+4,41 13,90+1,18 28,56£9,25
pl<0,00!1 p2>0.05

LDH (U/T) 2573,00+447,94 1340,92+221,59 1146,00+ 127,45 974,63+94.,36 S63.29+49.60
p K0,001 p2>0,05

Alkalen fosfataz(U/1) 304,18+22,39 260,1 1+ 18,67 241,50£26,17 377,70+64,81 28L25+25,76
pl>0,05 p2>0,05

Total protein(g/cll) 5.64+0,18 5,44+0,11 5,28+0,17 5,42+0,20 5,08+0,16
p1>0.05 p2>0,05

Albumin (g/tll) 3,63+0,14 3,46+0,1() 3,22+0,15 3,72+0,09 3.49:10,08
pl>0,05 p2>0,05

Bl

Degerler  ortiSfi alarak  verilmistir.

* pl:Saghkli  ve  asfiksili  bebeklerin  birinci  donem  degerlerinin

birbirleriyle  karsilastirilmast,

*p2:  Saghkli ve asfiksili bebeklerin ikinci donem degerlerinin birbirleriyle karsilastirilmasi.

Tablo 3. Asfiksi subgruplarinin karaciger fonksiyon testleri

AST ALT

U/l U/l
Grup la
I. dénem 139,91+24.55 63,75+20,60
II. dénem 42,50+3,71 38,33+ 10,22
II. dénem 32,71 +£2,62 23,86+5,51
(inip 1IN
I. dénem 102,33+30,46 54,00+ 17,44
II. dénem 68,67+23,3X 101,33+53,58
II. dénem 31.67+12,72 34,67+ 13,62
Grup le
I. dénem 176,86+62,23 81,75+31,67
II. dénem 59,25+4,61 63,25+25,96
ili. doénem 30,50+3.01 38,25+6,76
*Degerler ait.+=SHalarak verilmistir.

icinde asfiksili ycnidoganlarda ortalama AST, ALT
vc LDH aktivitesi saglikli yenidoganlaidan anlam-
I1 olarak yiiksek butundu (p<0,001).

Asfiksili yenidoganlar noérolojik bulgularina
gore degerlendirildiginde 12 hastaevre 1 (grup la),
u¢ hasta evre I (grup 1b), dokuz hasta evre III (grup
Ic) HIE bulgularina sahipti. Hayatin ilk iki giini
icinde ALT, AST,LDH, GGT ve alkalen fosfataz
aktiviteleri evre III HIE'li hastalarda daha yiiksek
olmasina karsin, HIE nin siddeti ite karaciger

T Klin.l Pediulr IWS. 7

LDH GGT Alkalcn fosfataz
U/l U/l U/l

1659,38+83,22
976,67+77,17
872,75+ 124,34

72,17+20,37
108,70+£27,94
126,75+38,12

294,82+37.57
255,00+27,82
198,7 1+1 9,38

1794,50+394,50
2725,50+I013,50
1107,00£470,00

80,67+35,14
61,00+23,81
214,67+ 168,21

296.67+42.73
296,()0+43,00
418.5()£37.5()

3839,57+£909,72
1595,50+97,5()
1438,75+125,86

126,25+£25,67
100,75+30,19
108,00+28,80

319,88+33.33
248.50+10.12
230,60+38.70

fonksiyon  testleri  arasindaki iliski  deger-

lendirildiginde istatistiksel farklilik bulunamadi

(p>0,05) (Tablo 3).

Tartisma

Calismamizda hayatin ilk iki giini iginde as-
fiksili bebeklerde serum AST, ALT ve LDH diizey-
lerinin saglikli bebeklerden anlamli olarak yiiksek
oldugu goriildii. HIE nin siddeti ile hcpatoselliiler
hasar arasinda bir iliski bulunamadi.
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Hipoksi hiicresel permcabilitedc degisiklige
yol acarak dokuda dejenerasyon, bulanik sisme ve
vakuolar sitoplazmik dejenerasyona; ayrica asfiksi-
den dlen yenidoganlarin yaklasik %97'sinde Vogel
(6) tarafindan gosterildigi gibi hiicresel nekroza ne-
den olur. Serum transaminaz aktivitesi intrauterin
veya perinatal asfiksiye bagli hepatik hiicre

hasarint gosteren spesifik parametrelerden biridir

Ycnidoganlarda eriskinlere gore yiiksek
transaminaz aktivitesi immatiir ve permcabilitesi
yiliksek hepatosil membranlarmdan sizintiya
baglanmaktadir. Ayrica biyosentez artigi, eritrosit-
lerin fizyolojik hemolizi ve dogum esnasinda

iskelet-kas travmasi da sorumlu tutulmaktadir (3).

Hayatin ilk saatlerinde pek ¢ok serum enzim
kinetikleri hakkinda az seyler bilinmekle birlikte
perinatal hipoksi-iskeminin bu enzim aktiviteleri
izerindeki etkisi ile ilgili bilgiler daha da kisitlidir
(2). Lackmann ve ark (2). yasamin ilk 144 saati
icinde lill-term asliksili ve saglikli yenidoganlarin
enzim aktivitelerini  prospektif olarak deger-
lendirerek, asliksili yenidoganlarin postpartum 72.
saate kadar anlamli olarak yiikselmis AST, ALT ve
hidroksibiitirat dehidrogenaz (HBDH) diizeylerine
sahip oldugunu gostermislerdir. AST, LDH ve HB-
DH aktivitelerinin fctiisun veya yenidoganin oksi-
jenlenmesiyle ilgili oldugunu ve bu enzimlerin
yenidoganda hipoksik-iskemik bir olaya dikkat
¢ekecegini belirtmislerdir. Fckcte ve ark (7) hipok-
siyc maruz kalan preterm ve tiilll-tcrm bebekleri
kontrollerle karsilastirdiklarinda ortalama lipopro-
tein-X, biliriibin, toplam safra asiti konsantrasyonu
ve GGT aktivitesmin artmis oldugunu, fakat istatis-
tiksel farkliligin olmadigint goéstermislerdir. Baska
bir caliymada agir dogum asfiksisinc sahip bebek-
lerin  %64,5'i11dc  karaciger fonksiyon testlerinin
bozuldugu ve %60 mortal itenin oldugu ve 6len be-
beklerin yasayanlardan daha yiiksek serum AST,
ALT ve alkalen fosfataz diizeylerine sahip olduklari
belirtilmistir (8). Sanchcz-Nava ve ark (9) asfiksili
bebeklerde AST, ALT, LDH diizeylerinin artmis
oldugunu gostermislerdir. Zanardo ve ark (2) fiili-
lerin asliksili ycnidoganlarda hayatin ilk 72 saati
icinde AST ve ALT aktivitesinde artis oldugunu ve
yasamin 5-10. giinleri arasinda normale dondiigiini
belirtmislerdir.

Bizim g¢aligsmamizda da asfiksili full-tcriu
ycnidoganlarda yiiksek serum AST, ALT ve LDH
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aktivitesi literatiirdeki verilerle uyumlu bulunmus-
tur. Perinatal hipoksi ve serum transaminaz ak-
tivitesi arasinda bir iligki oldugu goriilmektedir.
Asfiksili bebeklerde hayatin ilk iki giinii iginde
serum AST, ALT ve LDH aktiviteleri saglikli be-
beklerle karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek-
ti ve hayatin 3-6. giinleri arasinda normallesme
egilimindeydi.

Literatirde HIE'nin siddeti ile hepatoselliiler
hasar arasindaki iliskiyi degerlendiren bir c¢alis-
maya rastlamadik. Calismamizda scrcbral zedelen-
me artig1 ile karaciger hasar artig1 arasinda bir para-
lellik olmadigini gordik. Fakat olgu sayisi art-
tirtlarak bu iliski daha ayrintili bir sekilde deger-
lendirilebilir.

Sonug¢ olarak hayatin ilk iki giinii i¢inde serum
AST, ALT ve LDH diizeylerinin belirlenmesinin,
hipoksinin neden oldugu hepatik hasarin deger-
lendirilmesinde ve perinatal asfiksi olgularinda
yararli bir yardimci tan1 ydntemi olabilecegini

diistindiirmektedir.
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