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Riskli bebeklerde serebral palsiyi 6nleme yontemleri

Prevention strategies of cerebral palsy in infant at risk
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Serebral palsi, insanlarin hareket etme yetenegini etkileyen
bir grup durumu igeren bir terimdir ve ¢ocukluk ¢aginda en
sik goriilen fiziksel engeldir. Serebral palsi genellikle dogum-
dan 6nce, dogum sirasinda veya sonrasinda, bebeklerin ge-
lisen beyinlerinde hasara yol agan olaylardan kaynaklanir.
Serebral palsinin tek bir nedeni bilinmemektedir. Birgok
gocuk igin serebral palsinin nedeni belirsizdir, ancak bircok
risk faktori bilinmektedir. En buyiik risk faktorii erken do-
gumdur. Yenidogan dénemindeki diger risk faktorleri ara-
sinda dogum sirasinda uzun siireli oksijensizlik; beyin ha-
sari; stroke (inme) veya nobetler; kalp, kan damarlari, hava
yollari ve akciger patolojileri; uzun siireli mekanik ventilas-
yon, bazi enfeksiyonlar, hiperbilirubinemi, bazi sendrom-
lar veya kromozom anormallikleri yer almaktadir. Serebral
palsi igin farkli risk faktorleri ve nedenleri oldugundan, risk
faktorlerini azaltarak serebral palsiyi 6nlemek igin farkli gi-
risimlere gereksinim duyulmaktadir. Bu derleme, yenidogan
donemindeki girisimlerle ilgili literatiirde sunulan serebral
palsinin 6nlenmesine iliskin kanitlar 6zetlemektedir.
Anahtar sozciikler: serebral palsi; yenidogan; prematiire; erken
girisim

SEREBRAL PALSI

Tanim

Serebral palsi (SP), gelisen beyindeki bir anormal-
likten kaynaklanan ve yasamin ilk yillarinda gelisen
kas tonusu, postiirii ve hareketini etkileyen ilerleyici
olmayan motor bozukluklarin varligi ile karakteri-
ze bir klinik sendromdur.l'l SP, genellikle dogumdan
6nce, dogum sirasinda veya sonrasinda bebeklerin
gelisen beyinlerine zarar veren olaylardan kaynak-
lanir. SP’nin tek bir nedeni bilinmemektedir, ancak
birgok risk faktorii bilinmektedir. En buyik risk fak-
tori erken dogumdur. SP, tiim gestasyon (gebelik)

Cerebral palsy is a term that includes a group of conditions
that affect people’s ability to move and is the most com-
mon physical disability in childhood. Cerebral palsy is usu-
ally caused by events that cause damage to the developing
brains of babies before, during or after birth. No single
cause of cerebral palsy is known. For many children, the
cause of cerebral palsy is unclear, but many risk factors are
known. The biggest risk factor is premature birth. Other
risk factors in the neonatal period include prolonged lack
of oxygen during delivery; brain injury; stroke or seizures;
heart, blood vessels, airways and lung pathologies; pro-
longed mechanical ventilation, some infections, hyperbili-
rubinemia, and some syndromes or chromosomal abnor-
malities. Since there are different risk factors and causes
for cerebral palsy, different interventions are needed to
prevent cerebral palsy by reducing risk factors. This review
summarizes the evidence for the prevention of cerebral
palsy presented in the literature on interventions in the
neonatal period.
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haftalarinda dogan bebeklerde gériilen heterojen bir
motor bozukluktur, ancak erken dogan bebeklerde
daha yaygindir.?l Yenidogan déneminde diger risk
faktorleri arasinda dogum sirasinda uzun siire oksi-
jensiz kalma, beyin hasan, stroke (inme) veya nobet-
ler, kardiyak patolojiler, akciger kaynakli problemler,
uzun siire mekanik ventilator destegi, bazi enfeksi-
yonlar, hiperbilirubinemi, bazi sendromlar veya kro-
mozom anormallikleri sayilabilir.

Sikhk

Genel popiilasyonda SP goériilme sikhgi, diinya ge-
nelinde %0,1 ile %0,2 oraninda degismekte ancak

o letisim adresi: Dog. Dr. Abdullah Baris Akcan, Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali,
Neonatoloji Bilim Dali, Aydin, Tirkiye Tel: 0256 - 214 20 40  e-posta: barisakc@hotmail.com

e Gelis tarihi: 27 Subat 2021 Kabul tarihi: 6 Mart 2021

ORCID iD: Abdullah Barig Akcan, 0000-0003-0181-1166 e Miinevver Kaynak Tiirkmen, 0000-0001-8436-6613


https://orcid.org/0000-0003-0181-1166
https://orcid.org/0000-0001-8436-6613

Riskli bebeklerde serebral palsiyi 6nleme yéntemleri

gelismekte olan ilkelerde biraz daha yiiksek oranda
goriilmektedir. Gebelik haftasi azaldik¢a SP riski art-
maktadir.Bl1 SP olgularinin %58’ 37. gebelik hafta-
sinda veya daha sonra dogan bebeklerde goriilmesi-
ne ragmen, SP bu gestasyonel yas grubunun sadece
%0,1’ini etkiler. Karsilastinldiginda, ¢ok erken dogum-
lar tiim SP olgularinin %25’ini olusturur, ancak 32. ge-
belik haftasindan 6nce doganlarin %8,7’si SP gelistirir.
Gebelik haftalarn 32 ila 37 arasinda dogan bebekler,
tim SP olgularinin %17’sini olusturur ve bu gebelik
haftasi araliginda doganlarin %3’tinde SP gelisir.[*]
Erken dogumlan azaltma ¢abalar, ¢ok erken dogum-
la ilgili SP oranini diisiirmiis, ancak bu 6nlemin SP’nin
yayginhig tizerinde ¢ok az etkisi olmustur. Ciinkii ¢ok
erken dogumlar tiim dogumlarin sadece %2’sini olus-
turmaktadir. Sonug olarak, perinatal bakimdaki gelis-
melere ragmen SP sikhig 1000 canli dogumda 1,5 ile
2,5 olguda degismeden kalmistir.3]

Patoloji

SP, gelismekte olan beyinde dogum 6ncesi, dogum
esnasinda veya dogum sonrasi dénemlerde meydana
gelebilecek hasarlanmadan kaynaklanir. intrapartum
hipoksik iskemik zedelenme genellikle SP gelisimi ile
iliskilidir ve tiim olgularin %10 ile %20’sini olustur-
maktadir.51 SP etiyolojisi multifaktériyeldir (¢cok et-
menlidir). 1986’dan 2003’e kadar SP tanisi almis 235
gocugun kohort incelemesinde, SP ile iliskili en yaygin
klinik faktorler veya patolojiler prematiirite (%78), int-
rauterin biyime kisithhgi (%34), intrauterin enfeksi-
yon (%28), antepartum kanama (%27) ve ¢ogul gebe-
lik (%20) olarak bildirilmistir.L6]

Onleme

Erken dogumun 6nlenmesi, antenatal kortikosteroid
uygulanmasi, ge¢ kord klemplenmesi gibi uygulamala-
rin daha sonra gelisebilecek SP igin artmus risk ile iliskili
olan prematiirite, intraventrikiiler hemoraji (IVH), pe-
riventrikiler 16komalazi (PVL) riskini gesitli sekillerde
azalttig1 gosterilmistir.l”# Diger taraftan, siirekli fetal
kalp hizi izlemi gibi hipoksik iskemik ensefalopatiyi ve
sonugta ortaya ¢ikan SP’yi azaltmayr amaglayan giri-
simlerin yararl oldugu gésterilememistir.[°]

Magnezyum Siilfat

Magnezyum siilfat, vaskiiler tonusu stabilize ede-
bilir, reperfiizyon hasarini ve sitokin aracili hasar
azaltabilir ve hayvan modellerinde néronal hasari iyi-
lestirebilir.['%! Farkli randomize ¢alismalar, 24 saat icin-
de erken dogum riski olan annelere magnezyum siilfat
uygulanmasinin, erken dogan bebeklerde kaba motor
islev bozuklugunu veya SP’yi azalttigi gostermistir.[''-13]
Rouse ve ark. ile NICHD Maternal-Fetal Tip Birimi
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tarafindan yapilan bir calismada, 32. gebelik haftasin-
dan 6nce preterm dogum riski olan annelere antenatal
magnezyum siilfat uygulamasi ile orta veya siddetli SP
oraninda anlamh bir diisiis oldugu gosterilmistir (RR,
0,55; %95 Cl, 0,32-0,95).'3] Bes randomize kontrol-
li calismanin meta-analizi, SP’de (RR, 0,70; %95 Cl,
0,55-0,89) ve orta ile siddetli SP’de (RR, 0,60; %95 Cl,
0,43-0,84) istatistiksel olarak anlamli bir dusus oldu-
gunu ortaya koymustur.['¥ Bu bulgular ayrica alti ran-
domize, kontrollii galisma ve bes kohort ¢alismasinin
2016 meta-analizi ile desteklenmistir. Bu meta-analiz
18,655 prematiire bebegi icermekte ve orta ile siddetli
SP’de istatiksel olarak anlamli bir diistisii géstermis-
tir (OR, 0,61; %95 Cl, 0,42-0,89).["*] Maternal-Fetal
Medicine Toplulugu tarafindan desteklenen American
College of Obstetricians and Gynecologist (ACOG), 2016
yilinda 32. gebelik haftasindan 6nce beklenen erken
dogum olgularinda magnezyum siilfatin bir fetal né-
roprotektif ajan olarak kullanilmasi konusundaki 6ne-
rilerini tekrarlamistir.l'®]

Kafein

Prematiire apnesi icin kafein alan, 500 ile 1250 gram
agirhginda dogan yenidoganlarda kafeinin etkinligi ve
giivenligi bir calismada gosterilmistir.['”] Bu bebeklerin
18-21 aylk takiplerinde, kafeinin nérogelisimsel ye-
tersizlik olmaksizin hayatta kalma oranini iyilestirdigi
(OR, 0,77; %95 Cl, 0,64-0,93), SP (OR, 0,58; %95
Cl, 0,39-0,87) ve bilissel gecikme (OR, 0,81; %95 Cl,
0,66-0,99) sikligini diistirdiigi gosterilmistir.['81 On
bir yillik takipte, kafeinin motor bozukluk riskini azalt-
ug (OR, 0,66; 95 %Cl, 0,48-0,9) ancak SP oraninda
veya ciddiyetinde anlamli bir azalma saglamadig bas-
ka bir ¢alismada gosterilmistir.l'%]

Cogu c¢ocukta SP’nin tipine ve ciddiyetine bagl ola-
rak, SP tanisi yasamin ilk iki yili icinde konur.[?°1 Yapilan
calismalarda SP’li cocuklarda agri, zihinsel engel, epi-
lepsi, davranis bozukluklar, bagirsak ve mesane kont-
rol sorunlan, konusma ve dil bozukluklar, isitme bo-
zuklugu gibi norogelisimsel veya duyusal bozukluklar
gorilmektedir. SP’nin yonetimi, biyiik 6lgiide destek-
leyici olan ve durumdan etkilenenlerin yasam kalitesini
iyilestirmeyi amaglayan multidisipliner bir yaklasimi
gerektirir. Hastalarin yaklasik %901 yetiskinlige kadar
hayatta kalsa da, ciddi engelli olanlar erken ¢ocukluk
doéneminde, ¢ogunlukla aspirasyon pnémonisi ve so-
lunum hastaliklarindan &lebilmektedir.[?'] Yakin za-
manda yapilan bir meta-analizde serebral palsi hak-
kinda neonatal donemdeki girisimleri degerlendiren
43 Cochrane derlemesi incelenmistir.[22] Bu inceleme-
lerin hepsi orta ve yiiksek kalitede olup, ancak serebral
palsi ile ilgili kanitlarin kalitesi cok dustikten yiiksege
degismektedir. SP’nin 6nlenmesi igin bir girisimin etkili
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oldugu bu meta-analizde tespit edilmistir. Perinatal as-
fiksi gelisen yenidogan bebeklerde terapétik hipoter-
mi tedavisi uygulanan bebeklerin (tiim viicut sogutma
veya bas sogutma), terapotik hipotermi uygulanma-
yan bebeklere gére serebral palsi gelisme olasihigi daha
diisiik bulunmustur.[?2-251 Serebral palsinin 6nlenmesi
icin muhtemelen etkili olabilecek bir girisim daha bu
meta-analizde gosterilmistir. Solunum cihazi destekli
solunumdan ayrilma (mekanik ventilasyondan eks-
tiibasyon) planlandiginda metilksantin (kafein) alan
erken dogan yenidoganlarda, plasebo alan bebeklere
gore serebral palsi gelisme olasihigi daha dusiik tespit
edilmistir.?226] Muhtemelen etkisiz olan ve zarar vere-
bilecek bir girisim de bu meta-analizde vurgulanmis-
tir. Kronik akciger hastaligini 6nlemek icin erken (sekiz
giinden daha kisa) kortikosteroid uygulanan preterm
yenidoganlarda, plasebo alan bebeklere gére uzun do-
nem takiplerinde serebral palsi gelistirme olasiliklar-
nin arttig dikkati cekmistir.[2227]

Son yirmi yilda, obstetrik ve pediatrik bakimdaki ge-
lismeler ve degisiklikler, cok erken dogan bebeklerin
hayatta kalma ve noérogelisimsel sonuglarinin iyiles-
mesini saglamistir. Antenatal kortikosteroidlerin daha
yaygin kullanimi, gecikmis kordon klemplenmesi ve
maternal magnezyum silfat uygulamasi IVH, PVL ve
SP riskini azaltmistir.l”-814] Term bebeklerde, terapotik
hipotermi, mekanik ventilasyon stratejilerindeki degi-
siklikler ve Eritropoetin (Epo) uygulamasi gibi dogum
sonrasi girisimler daha da iyilestirilmis sonuglar elde
edilmesine yol agmigtir.[28:2°]

Bu gelismelere ragmen, perinatal beyin hasari, uzun
vadeli nérogelisimsel engelliligin 6nemli bir nedeni ol-
maya devam etmektedir. Uzun vadeli sonuglar iyiles-
tirmeye devam etmek icin perinatal beyin hasarinin
cesitli mekanizmalarinin gesitli yonlerini hedefleyen
yeni terapotik stratejiler Gizerine arastirma yapilmasi
gerekmektedir. Mezenkimal kok hiicrelerin maternal
uygulamasi, sitokin inhibitor tedavisi ve maternal
progesteron tedavisi, hayvan modellerinde umut vaat
eden calismalardir. Preterm dogumu 6nlemek icin
cift kor, randomize, plasebo kontrollii bir vajinal pro-
gesteron ¢alismasi olan 2016 OPPTIMUM (Preterm
dogum igin vajinal progesteron profilaksisi) ¢alisma-
sinda, progesteron grubunda ultrason muayenesinde
plaseboya kiyasla daha diisiik beyin hasar riski bulun-
mustur (OR, 0,50; %95 Cl, 0,31-0,84).3% Perinatal
beyin hasarinin yalnizca prematiiriteye veya hipoksi-
iskemiye ikincil olmadigi, ayni zamanda bu olaylara
yanit olarak hem antenatal hem de postnatal enfla-
masyon tarafindan tetiklenen, altta yatan karmasik
bir hiicresel ve immunolojik faktorii de igerdiginin
anlasilmasi, yeni tedavi stratejilerinin kesfi icin ¢ok
onemlidir.
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Sonug olarak teknolojik gelisme ve artan deneyim,
daha kiigiik ¢ocuklarin kurtariimasina ve prematiire
yenidoganlarda tipik komplikasyonlarin etkili bir se-
kilde 6nlenmesine ve tedavisine yardimci olmustur.
Yukarida 6zetlenen girisimlerin, ¢ocuklarda SP riski
tizerinde kanitlanmis veya potansiyel olarak koruyu-
cu etkileri vardir. Girisim grubunda SP insidansinin
azalmasini degerlendirmek icin dogrudan ¢alismalar
olmasa da, girisimlerin her dogum 6ncesi ve dogum
sonrasi bakim servisindeki iyi tibbi uygulamalarin
bir parcasi olmasi gerektigine dair hicbir siiphemiz
yoktur.
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