TURK, .
PEDIATRI ARSiVi

TURKISH ARCHIVES of PEDIATRICS

Ozgiin Arastirma / Original Article

Hipoksik iskemik ansefalopatili yenidogan bebeklerde
secici bas sogutma tedavisi ile tiim beden sogutma
tedavisinin karsilastirilmasi: Kisa dénem sonuclari

Comparison of selective head cooling therapy and whole body cooling therapy in
newborns with hypoxic ischemic encephalopathy: Short term results

Aytug Atictt, Yalcin Celik!, Selvi Giilast!, Ali Haydar Turhan?, Cetin Okuyaz?, Mehmet Ali Sungur?

!Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Daly, Yenidogan Bilim Dali, Mersin, Tiirkiye
’Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Gocuk Nérolojisi Bilim Dali, Mersin, Tiirkiye
3Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyoistatistik ve Tibbi Bilisgim Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye

Ozet

Amag: Bu calismada orta ya da agir hipoksik iskemik ansefalopati tanisi
alan yenidogan bebeklere secici bas sogutma ya da tiim beden sogutma
tedavisi uygulayarak hangi yéntemin daha iistiin oldugunun aragtiril-
mas1 amaglandi.

Gereg ve Yontemler: Caligmaya 35. gebelik haftasindan biiyiik, orta ya
da agir hipoksik iskemik ansefalopati tanis: alan yenidoganlar alindi
ve rastlantisal olarak segici bag sogutma ya da tiim beden sogutma
tedavisi uygulandi. Her iki yéntemle sogutma tedavisi uygulanan
yenidoganlar erken dénemde istenmeyen etkiler ve kisa dénem so-
nuclan agisindan karsilagtinildi. Caligma icin etik kurul izni alindi
(06.01.2010/35).

Bulgular: Hipoksik iskemik ansefalopati tanis: alan 53 bebek incelendi
ve 17 bebege secici bag sogutma, 12 bebege tiim beden sogutma uygu-
landi. Sogutma tedavisine bagh olarak gelisebilecek istenmeyen etkiler
agisindan iki grup arasinda fark bulunmadi. Erken dénem sonuglar
incelendiginde hastanede yatis siiresi secici bag sogutma grubunda 34
(7-65) giin iken, tim beden sogutma grubunda 18 (7-57) giin idi ve
aralarinda anlaml fark yoktu (p=0,097). Secici bas sogutma grubundan
dért, tiim beden sogutma grubundan iki hasta uzamis mekanik venti-
lasyon gereksinimi nedeniyle trakeostomi ile taburcu edildiler ve tra-
keostomi ile taburculuk agisindan gruplar arasinda fark yoktu (p=0,528).
Secici bag sogutma grubundan beg, tiim beden sogutma grubundan ii¢
hasta agizdan beslenememeleri nedeniyle gastrostomi tiipii ile taburcu
edildiler ve gastrostomi tiipii ile taburculuk agisindan gruplar arasinda
fark yoktu (p=0,586). Secici bag sogutma tedavisi uygulanan bebekler-
den biri, tiim beden sogutma uygulanan bebeklerden biri hastanede ya-
samini kaybetti ve 6liim acisindan gruplar arasinda fark yoktu (p=0,665).
Cikarimlar: Secici bag sogutma ve tiim beden sogutma yéntemleri ara-
sinda istenmeyen etkiler ve kisa dénem sonuglarn agisindan fark yoktur.
(Tiirk Ped Ars 2015; 50: 27-36)

Anahtar Kelimeler: Hipoksik iskemik ansefalopati, secici bas sogut-
ma, tim beden sogutma

Abstract

Aim: In this study, it was aimed to investigate which method was supe-
rior by applying selective head cooling or whole body cooling therapy
in newborns diagnosed with moderate or severe hypoxic ischemic en-
cephalopathy.

Material and Methods: Newborns above the 35th gestational age diag-
nosed with moderate or severe hypoxic ischemic encephalopathy were
included in the study and selective head cooling or whole body cooling
therapy was performed randomly. The newborns who were treated by
both methods were compared in terms of advers effects in the early stage
and in terms of short-term results. Ethics committee approval was ob-
tained for the study (06.01.2010/35).

Results: Fifty three babies diagnosed with hypoxic ischemic encephalop-
athy were studied. Selective head cooling was applied to 17 babies and
whole body cooling was applied to 12 babies. There was no significant
difference for adverse effects related to cooling therapy between two
groups. When the short-term results were examined, it was found that
the hospitalization time was 34 (7-65) days in the selective head cooling
group and 18 (7-57) days in the whole body cooling group and there was
no significant difference between the two groups (p=0.097). Four patients
in the selective head cooling group and two patients in the whole body
cooling group were discharged with tracheostomy because of the need
for prolonged mechanical ventilation and there was no difference be-
tween the groups in terms of discharge with tracheostomy (p= 0.528).
Five patients in the selective head cooling group and three patients in
the whole body cooling group were discharged with a gastrostomy tube
because they could not be fed orally and there was no difference between
the groups in terms of discharge with a gastrostomy tube (p=0.586). One
patient who was applied selective head cooling and one patient who was
applied whole body cooling died during hospitalization and there was no
difference between the groups in terms of mortality (p=0.665).

Conclusions: There is no difference between the methods of selective
head cooling and whole body cooling in terms of adverse effects and

short-term results. (Tiirk Ped Ars 2015; 50: 27-36)
Keywords:  Hypoxic ischemic encephalopathy, selective head cooling,

whole body cooling
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Giris

Hipoksik iskemik ansefalopati (HIA) tiim diinyada ye-
nidogan 6liimlerinin ve engellilik hallerinin 6nde gelen
nedenlerinden biridir (1-3). Dogum 6ncesi ve dogum
sirasindaki izlem y6ntemlerindeki gelismelere ragmen
gelismis iilkelerde HIA siklig1 bin canli dogumda bir ile
iki arasinda bildirilmektedir (3, 4). Hipoksik iskemik an-
sefalopati tanis1 alan bebeklerden %10-15’i yenidogan
déneminde 6lmekte, %10-15’inde beyin felci gelismek-
te ve %40 kadarinda biligsel bozukluklar, néromotor
gelisme geriligi, ncbetler, isitme bozukluklar ve korliik
gibi 6nemli engellilikler gelismektedir (5). Son yillarda
yapilan calismalarda orta ya da agir HIA'l: bebeklerde
uygulanan sogutma tedavisi ile 6liim oranlarinin azal-
dig1 ve olumlu nérogelisimsel sonuclarin elde edildigi
bildirilmektedir (1-2, 6-11). Sogutma tedavisi baz1 mer-
kezlerde secici bas sogutma (SBS), baz1 merkezlerde ise
tim beden sogutma (TBS) seklinde uygulanmaktadir.
Tiim beden sogutma tedavisinde rektal sicaklik 33-34°C
tutularak orta derecede bir sistemik hipotermi yapilir
(12-14). Secici bas sogutma tedavisinde ise daha ¢ok
basin ve dolayisiyla beynin sogutulmas: hedeflenir ve
rektal sicaklik TBS'ye gére 1°C daha yukarida (34-35°C)
tutularak hipoterminin olasi yan etkilerinin azaltilmas:
amaclanir (2, 4, 15). Iki yéntem arasindaki bu énemli
farklihga ragmen hangi yontemin daha etkili ve daha
giivenli oldugu bilinmemektedir. Bu ¢alismanin amaci
orta ya da agir HIE tanisi alan bebeklere SBS ya da TBS
uygulayarak bu tedavi yéntemlerinin birbirlerine {istiin
olup olmadiklarini aragtirmaktir.

Gereg ve Yontemler

Galisma Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan
Yogun Bakim Unitesi’'nde gergeklestirildi. Caligma i¢in
etik kuruldan izin alindi (06.01.2010/35) ve calismaya
alnan bebeklerin ailelerinden bilgilendirilmis yazili
onam alindi. Hasta kabuliinden 6nce, bu ¢aligma icin
hastanemize hasta goénderebilecek cevredeki diger
hastanelerin yenidogan uzmanlan ve gocuk saghg ve
hastaliklar1 uzmanlar ile caligma yéntemi hakkinda bil-
gilendirme toplantisi yapildi. Diger hastanelerden HIA
6n tanisiyla sevk edilen bebeklere, tagima sirasinda kii-
vozleri kapatilarak pasif sogutma uyguland: ve tasima
sirasinda koltuk alt1 sicakligin 30 dakika ara ile dlgiile-
rek 34-35°C arasinda tutulmas: hedeflendi. Hipoksik
iskemik ansefalopati tamisi i¢in Amerikan Jinekoloji
ve Obstetrik Dernegi tarafindan 6nerilen tan 6lgtitleri
kullanild: (16). Hipoksik iskemik ansefalopatinin agir-
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Iiginin belirlenmesi icin modifiye Sarnat evrelemesi
kullanild: (17). Caligmanin yapildig: merkeze alt1 saat-
ten gec ulasan, gebelik yas: 36 haftaliktan kiiciik olan,
agir dogumsal bozukluk ya da agir intrauterin biiylime
geriligi olan bebekler calismaya alinmadi. Bunlarin di-
sinda kalan ve HIA tanisi alan bebeklerden 10. dakika
Apgar puani 5 ya da altinda olanlar ya da onuncu daki-
kaya kadar pozitif basinch ventilasyon uygulananlar ya
da ilk bir saat icinde bakilan kan gazinda pH<7,0 ya da
baz fazlalig1 <-16 olanlar ileri degerlendirmeye alindi-
lar. leri incelemeye alman olgulardan orta ya da agr
ansefalopati bulgularindan letarji, stupor ya da koma
yaninda emmeme, hipotoni, anormal refleks (anormal
pupil 151k yanit1 gibi) ya da nébet bulgularindan birinin
olmas1 durumunda en az 30 dakika stireyle amplitiid
entegre elektro ansefalografi (aEEG) (Brainz, Natus me-
dical, San Carlos, CA, USA) kayd: alindi. Ansefalografide
orta ya da agir derecede bozukluk ya da nobet saptan-
mas! durumunda bebek ¢aligmaya alindi. Ansefalografi
zemin deseninde devaml diistik voltaj (continuous low
voltage), patlama- baskilanma goriintimu (burst supp-
ression), izoelektrik hatta diiz ¢izme (flat tracing) varh-
ginda aEEG agir derecede bozuk, kesintili normal voltaj
(discontinuous normal voltage) varliginda ise aEEG orta
derecede bozuk olarak tanimlandi (18-21). Birimde sa-
dece bir adet aEEG cihazi bulundugundan eger yeni bir
hasta icin aEEG kayd1 alinmas: gerekiyorsa en az 30 da-
kikalik kayit alindiktan sonra yeni hastaya aEEG cihazi
baglandu. Birime yeni bir HIA’l bebek gelmedi ise ya da
bagka bir bebek i¢in aEEG cihaz1 gereksinimi yoksa ayni
bebegin aEEG kaydina ii¢ giin siireyle hatta nébetleri
devam ediyorsa nébetleri kontrol altina alinana kadar
devam edildi.

Caligmaya alinan bebeklere kapali zarf yontemiyle
rastlantisal olarak SBS ya da TBS tedavisi uygulandi.
Secici bag sogutma elle kontrollii bir cihazla (Olympic
Medical Cool Care System, Olympic Medical, Seattle,
WA, USA) uygulanirken, TBS cevrenin sogutulmasz ile
yapildi. Tim beden sogutma oda tipi bir klima cihaz
ile bebegin bulundugu ortam sogutularak uygulandi.
Tim beden sogutma uygulanan bebeklerin rektum-
larina ve karin sag tist kadranlarina, SBS tedavisi uy-
gulanan bebeklerin ise rektumlarina, karin sag {iist
kadranlarina ve kafa derilerine almaglar yerlestirile-
rek stirekli sicaklik izlemi yapildi ve 30 dakika aralarla
sicakliklar kaydedildi. Caligmaya alinan bebeklerin 72
saat stireyle rektal sicakhiklarinin TBS yonteminde 33-
34°C, SBS yonteminde ise 34-35°C arasinda tutulmas:
hedeflendi. Yetmis iki saatin sonunda her iki yén-
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temle sogutma tedavisi uygulanan bebeklerin rektal
sicakliklar saatte en fazla 0,5°C arttirilarak 36,5°C'ye
ulastirildi. Caligmaya alinmasina ragmen sogutma
tedavisi uygulanirken bir saatten uzun siireyle rektal
sicakligin istenen araligin digina ¢ikmasi durumunda
hastanin caligmadan ¢ikarilmas: planlandi. Caligmaya
alinan hastalardan gruplandirma islemi 6ncesinde ve
sogutmanin 24. ve 72. saatlerinde laboratuvar incele-
meleri icin kan 6rnekleri alindi. Sogutma tedavisine
bagh gelisebilecek istenmeyen etkiler incelenirken
ortalama arteriyel kan basincinin 40 mmHg'nin altin-
da olmas: hipotansiyon, kalp hizinin dakikada 80’nin
altinda olmasi bradikardi, yirmi dért saat siireyle sa-
atlik idrar c¢ikisinin 0,5 mL/kg’in altinda olmas: ya da
serum kreatinin diizeyinin 1,5 mg/dL'den fazla olma-
s1 bobrek islev bozuklugu, serum sodyum diizeyinin
130 mEq/L'den diisiik olmas: hiponatremi, serum
potasyum diizeyinin 3,5 mEq/L'den diistik olmas1 hi-
pokalemi, trombosit sayisinin 100 bin/pL’nin altin-
da olmasi 6nemli trombositopeni, serum kalsiyum
diizeyinin 7 mg/dL'nin altinda ya da serum iyonize
kalsiyum diizeyinin 1 mmol/L'nin altinda olmasi hi-
pokalsemi, kan gliikoz degerinin 47 mg/dL'nin altin-
da olmas: hipoglisemi, hematokrit diizeyinde %2’nin
tizerinde artis olmasi hemokonsantrasyon, klinik
bulgular ile birlikte kan kiiltiirinde mikroorganiz-
ma Uiremesi sepsis, aspartat aminotransaminaz (AST)
>200 U/L ya da alanin aminotransaminaz >100 U/L
olmasi karaciger enzim yiiksekligi olarak kabul edildi.
Olgularin tamamina ekokardiyografi yapildi. Persis-
tan pulmoner hipertansiyon tanisi ekokardiyografi ile
konuldu. Taburculuk planlanan ancak agizdan besle-
nemeyen bebeklere evde beslenmelerinin siirdiirii-
lebilmesi amaciyla gastrostomi tiipii takild1 ve giri-
simsel mekanik ventilasyon gereksinimi devam eden
bebeklere trakeostomi agildu.

istatistiksel analiz

Siuirekli degiskenler ortalamasstandart sapma ve kate-
gorik degiskenler frekans ve yiizde cinsinden tablo ha-
linde 6zetlenmistir. Stirekli degiskenler bakimindan so-
gutma gruplarinin karsilastinlmasinda Mann-Whitney
U testinden yararlanilmustir. Kategorik degiskenler ara-
s1 iligkilerin incelenmesinde ¢apraz tablolarda beklenen
deger varsayiminin yerine geldigi durumlarda Pearson
Chi-sqare, beklenen deger varsayiminin yerine gelme-
digi durumlarda ise Fisher’s exact testleri kullanilmugtir.
Istatistik analizler PASW v.18 paket programi ile yapil-
mis ve istatistik analizlerde 6nemlilik diizeyi p<0,05
olarak dikkate alinmugtir.

Aticr ve ark. Secici bag sogutma ya da tiim beden sogutma

Bulgular

Galismanin yapildigi dénemde 53 bebek HIA tamsi
ald1. Hipoksik iskemik ansefalopati tanisi alan bebek-
lerden 13’ti sogutma 6lciitlerinin bulunmamasi, yedisi
gruplandirma sirasinda alt1 saatlikten biiyiik olmalar,
biri dogumsal bozuklugunun bulunmasi, ikisi genel
durumlarinin ¢ok kétii ve yineleyen yeniden canlan-
dirma gereksinimlerinin olmasi nedeniyle diglandu.
Geriye kalan 30 bebekten 17’sine SBS, 13’tine TBS te-
davisi basland: (Sekil 1). Tim beden sogutma tedavisi
uygulanan bir bebekte tedaviye yanit vermeyen hipo-
tansiyon gelismesi iizerine sogutma tedavisi 48. saatte
sonlandirildi ve hasta calismadan ¢ikarildi. Caligmaya
alinan hastalarin tamaminda rektal sicakliklar 72 saat
stireyle istenen aralikta tutulabildi (Sekil 2, 3). Secici
bas sogutma uygulanan bebeklerle TBS uygulanan be-
bekler arasinda gebelik yasi, dogum agirligi, bas cev-
resi, cinsiyet, sogutma tedavisinin yapildig:1 merkezde
dogma, dogum sekli, besinci ve onuncu dakika Apgar
puanlary, ilk bir saat icinde bakilan kan gazi, girisimsel
mekanik ventilasyon gereksinimi, Sarnat evresi, klinik
nébet varligy, aEEG bulgulari, calismaya alinma yast,
calismaya alinma sirasindaki rektal sicaklik agisindan
anlaml fark yoktu (Tablo 1). Caligmaya alinan ii¢ hasta
disindaki bebeklerin tamaminda gruplandirma sirasin-
da rektal sicakliklar 33-35°C arasindayd:. Segici bag so-
gutma grubuna alinan bir bebegin baglangictaki rektal
sicakhigi 35,5 idi. Tim beden sogutma grubuna alinan
iki bebegin baslangictaki rektal sicakliklan ise 35,5 ve
32,2 idi.

Asfiksi barus slan 53 LY bebek sofutma dgitlennin
s bkt iy Eaburim am e rederi e
T bebek alb saatlikben buylk clmalan
nedeniyle
R )

1 bt dog umsal ancmal medende

T
30 bebek paligmaya

2 betiek g durumlan i gok kdku
wir tkrard ayan yeroden cardardemna

whrmak ign uygun Inkiyack arEun ol agi nedpriyle dig an

bulundu
—————
J‘ 1 1 habaite tadedye yann
e Mipelans yon
17 bikek t85 13 bk TRE grubung ﬂ:d:.: S
Erubuna #nd alindi N SRR
! tedavis A, cxatta
sarladmid

. T
| 12 bebekte TBS tedavis
| tamamlardh

17 bebekbe 505 tadavis

arnden| and

Sekil 1. Hastalarin calismaya alinmasini ve gruplara ayrilmasi-
ni1 gosteren akis semasi

(SBS: Secici bas sogutma; TBS: Tiim beden sogutma)

29



30

Atic ve ark. Secici bas sogutma ya da tiim beden sogutma

35

Tiirk Ped Arg 2015; 50: 27-36

-
M i =B
g |
i ks = i T
Sacaichk
n
T - el
= : I = Acakbdn
I3 2 T T T ; i ‘I : } T :
5 o e T ¥ | * | “qﬂ o
:1' T T ] | L e T T T "'-':-.r ;“I' 4_1 == =Hay
1y S T T LT I“.: I 1 L .yt g b LSRR ) i
PO o i o e Wl o el e W T S T P e e & plEey |
- - *
A i R T R = L
i*r 1 i1 4 10
1 1 1 1y L
1 1
ki) ey L3 ]
Tf & L
= . !
@ 2 4 6 & W 1% 84 BE 48 20 22 B OM 28 M 2 MW 3 I & 42 & 45 40 S0 2 W 56 S B0 G G4 B8 A3 VO T2
Saal
Sekil 2. Segcici bas sogutma uygulanan yenidoganlarin zamana gére rektal cilt ve bas sicakliklarinin degisimi
3
H
u H -
I\I—X\H—IMW—W — Rl
o R iaaa: (e I SN
TR I | ] i L = - =
ik v : J-r’.'h.il T e | (] j_: T ,”I‘: =iy I ,&
s 1o il . ! - o AT M Ly Ly 1+
n e R e A e %
1 ] i I‘. [ L 1 I\‘ "/.l."'- L 'l 1 - i e
E \1f .ﬁlf As e d g A Sy \'l,l L ! 1 P
5 S Pl B A ; i L
e 'i 1 JI. 4
i 1 i
1
m 1
2 4 & & W o1 1o M N K MM N NN MMM WA WM 302 S MMM DM EE N R
Saat
Sekil 3. Tiim beden sogutma uygulanan yenidoganlarin zamana gére rektal ve cilt sicakliklarinin degisimi

Secici bas sogutma ve TBS gruplarinda klinik olarak
6nemli derecede bir istenmeyen etki gézlenmedi. Her
iki grup arasinda hipotansiyon, bradikardi, trombosi-
topeni, pihtilasma testlerinde bozukluk, bébrek iglev
bozuklugu, elektrolit dengesizligi, karaciger enzim
yiksekligi, kiiltiir pozitif sepsis, persistan pulmoner hi-
pertansiyon, akciger hava kacagi, mekanik ventilasyon
gereksinimi ve sogutma sirasinda ekstiibasyon yapila-
bilmesi agisindan anlamh fark yoktu (Tablo 2). Secici
bas sogutma ya da TBS uygulanan bebeklerin hicbirin-
de nekrotizan enterekolit, hipoglisemi ve hemokon-
santrasyon goriilmedi. Secici bas sogutma tedavisi uy-
gulanan bebeklerden biri, TBS uygulanan bebeklerden

biri (%8) hastanede yagamini kaybetti. Hastanede 6liim
acisindan gruplar arasinda anlamh fark yoktu (p=0,665).
Hastanede yasamini kaybeden SBS grubundaki bebek
agir HIA, mekanik ventilatér desteginden hic ayrilama-
d1 ve 22. giintinde yliksek hizda titresimli ventilasyon
destegine ragmen diizeltilemeyen hipoksemi sonra-
sinda kaybedildi. Hastanede yagamini kaybeden TBS
grubundaki bebegin ise agir HIA ile birlikte persistan
pulmoner hipertansiyonu vard: ve yiiksek hizda titre-
simli ventilasyon, inhale nitrik oksit ve inotrop destek
tedavilerine ragmen yasaminin yedinci giiniinde kay-
bedildi. Hastanede yatis stiresi SBS grubunda 34 (7-65)
giin iken, TBS grubunda 18 (7-57) giin idi ve aralarinda



Tiirk Ped Arg 2015; 50: 27-36

Aticr ve ark. Secici bag sogutma ya da tiim beden sogutma

Tablo 1. Calismaya alinan olgularin gruplara gére genel 6zellikleri

Secici bas sogutma (n=17) Tiim beden sogutma (n=12) p

Gebelik yag1? 38,6 hafta+1,2 39,3 hafta+0,9 0,140
Dogum agirhgs?® 3166 g+426 3144 g+495 0,948
Bas cevresi? 34,8 cm+0,8 34,6 cm+0,8 0,586
Kiz 12 (%70) 9 (%75) 0,568
Sezaryen ile dogum 3(%18) 5 (%42) 0,158
Ayni merkezde dogma 1(%5) 0 (%0) 0,586
Gruplandirma sirasinda yas® 5,2 saat+1,4 5,8 saat+0,3 0,527
Gruplandirma sirasinda rektal sicaklik? 34,1°C+0,7 34,2 °C+1 0,647
Klinik nobet varlig: 15 (%88) 10 (%83) 0,556
5. dakika Apgar puani (n=26)

0-3 8 (%57) 4 (%33) 0,225

4-6 6 (%43) 8 (%67) 0,225

7-10
10. dakika Apgar puani (n=25)

0-3 3(%23) 3 (%25) 0,637

4-6 (%) 10 (%77) 8 (%67) 0,450

7-10 0 1 0,480
Ik bir saatte bakilan kan gaz1

pH 6,89+0,2 6,92+0,1 0,999

Baz fazlaligi, mmol/L -18+5 -19+2 0,673
Gruplandirma 6ncesi aEEG

Orta derecede bozuk 3(%18) 2(%17) 0,671

Agir derecede bozuk 14 (%82) 10 (%83) 0,671
Sarnat evresi

Evre II 8 (%47) 4 (%33) 0,363

Evre III 9 (%53) 8 (%77) 0,363
* ort+SS

anlaml fark yoktu (p=0,097). Secici bas sogutma gru-
bundan dért, TBS grubundan iki hasta trakeostomi ile,
SBS grubundan bes, TBS grubundan ti¢ hasta gastrosto-
mi tiipli ile taburcu edildiler (Tablo 3).

Tartisma

Son yillarda orta ya da agir HIA’L bebeklerde sogutma
tedavisi devamli uygulanan bir tedavi yéntemi haline
gelmistir (1, 3, 22-26). Sogutmanin néron koruyucu
etkilerini beyin metabolizma hizini, uyarici aminoasit
salinimini, apopitozisi, nitrik oksit tiretimini, lipit pe-
roksidasyonunu azaltarak ve serbest radikal hasarini
siirlandirarak yaptig: distiniilmektedir (27). Sogutma
tedavisinin istenen etkiyi yapabilmesi icin sogutma-
nin hipoksik iskemik olayin ardindan en kisa siirede
ve en gec alt1 saat icinde baglatilmas: 6nerilmektedir

(4, 28). Bununla birlikte HIA’h bebeklerin dogdugu pek
cok merkezde sogutma tedavisi yapilamamakta ve bu
nedenle HIA'h bebeklerin sogutma tedavisi icin sevk
edilmeleri gerekmektedir. Eger sogutmaya baslanmas:
bebegin sogutma yapilacak merkeze ulagmasina kadar
ertelenirse bu durumda sogutma tedavisi gecikebilir ve
etkinligi azalabilir. Bu nedenle sogutma tedavisi i¢in
sevk edilen bebeklere tagima sirasinda aktif ya da pasif
sogutma yapilabilir (29). Calismamiza alinan olgularin
biri diginda tamam diger merkezlerden kabul edildi ve
tagima sirasinda bebeklerin kiivéz 1siticilar: kapatilarak
pasif sogutma uygulandi. Boylece bebeklerin ti¢ii digin-
da tamamui birimimize ulagtiklarinda rektal sicakliklar
istenen araliktaydi. Birimimize ulastiklarinda rektal si-
cakliklar istenen aralikta olmayan iki bebegin rektal s1-
cakliklar1 35°C’nin {izerinde ve bir bebegin rektal sicak-
lig1ise 32,2°C idi. Aktif sogutma yapilmamasina ragmen
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Tablo 2. Segici bas sogutma ve tiim beden sogutma gruplarinin istenmeyen etkiler agisindan karsilastirilmasi

Secici bag Tim viicut
sogutma (n=17) sogutma (n=12)

Bulgular n % n % p

Hipotansiyon 12 70 7 58 0,385
Bradikardi 1 0 0,586
Trombosit sayist <100 000/uL 10 59 3 25 0,071
Pihtilagma testlerinde bozukluk 7 41 4 33 0,486
Bobrek isglev bozuklugu 29 4 33 0,568
Hiponatremi 9 53 5 42 0,550
Hipokalemi 29 3 25 0,568
Karaciger enzim yiiksekligi 11 65 6 50 0,341
Kiiltiir pozitif sepsis 2 1 0,633
Kafa derisinde 6dem 1 0 0,586
Hipokalsemi 10 59 9 75 0,309
Persistan pulmoner hipertansiyon 1 0,414
Akciger hava kacag: 1 0,414
Sogutma déneminde girisimsel mekanik ventilasyon gereksinimi 16 94 11 92 0,665
Sogutma déneminde ekstiibasyon yapilabilmesi 1 1 0,665

Tablo 3. Segcici bas sogutma ve tiim beden sogutma gruplarinin istenmeyen etkiler agisindan karsilastirilmasi

Secici bag Tiim viicut
Erken dénem sonuglar sogutma (n=17) sogutma (n=12) p
Oliim 1/17 (%6) 1/12 (%8) 0,665
Hastanede kalis siiresi, ortanca (en diistik-en yiiksek) 34 giin (7-65) 18 giin (7-57) 0,097
Trakeostomi ile taburcu edilenler 4/16 (%25) 2/11 (%18) 0,528
Gastrostomi tiipii ile beslenerek taburcu edilenler 5/16 (%31) 3/11 (%27) 0,586

derin hipotermi gelisen bebek soguk bir ki giiniinde,
rektal sicakliklar1 35°C’nin tizerinde olan bebekler ise
sicak yaz giinlerinde taginmuglardi. Bu nedenle pasif
sogutma uygulanarak nakledilen bebeklerde mevsim
sartlarinin ve gevre sicakliginin da dikkate alinmasinin
gerektigini duslintiyoruz. Calismamizda birimimize
ulagtiklarinda rektal sicakliklar1 35°C'nin iizerinde olan
bebeklere tasima sirasinda neden aktif sogutma yapil-
madig: sorulabilir. Bunun nedeni aktif sogutmaya baglh
derin hipotermi gelisecegi endisesiydi ve tagima sira-
sinda aktif sogutma ancak rektal sicakligin stirekli mo-
nitorize edilebildigi durumlarda &nerilmektedir (30).
Ancak, calismamizda teknik nedenlerden dolay: tasi-
ma sirasinda stirekli rektal sicaklik monitérizasyonu
yapilamadi ve bu nedenle aktif sogutma uygulanmadi.
Hipoksik iskemik ansefalopatili bebeklerin taginma-
s1 sirasinda bebeklerin sicaklik izlemi i¢in cilt tizerine
yerlestirilen almaclarin kullanilmas: 6nerilmemekte-
dir. Clinki cilt sicakligr vazokonstriksiyondan ve cev-

re sicakligindaki degisikliklerden kolayca etkilenmekte
ve sonugta rektal sicaklik degerlerinden oldukga farkl
degerler gosterebilmektedir (30). Bu nedenle tasima
sirasinda ideal olan siirekli rektal sicaklik monitérizas-
yonunun yapilmasidir, ancak bu yapilamiyor ise koltuk
altindan sicaklik izlemininde kullanilabilecegi bildiril-
mektedir (30). Bu ¢alismada tagima sirasinda bebeklerin
sicaklik izlemlerini koltuk alt1 yoldan yapild:.

Sogutma tedavisi 6zel olarak {iiretilmis olan aygit-
lar kullanilarak yapilabilecegi gibi, sogutulmus cesitli
maddelerin bebegin bagina ya da govdesine temas et-
tirilmesiyle, ¢cevrenin sogutulmasiyla ya da pasif olarak
uygulanabilir (3, 31, 32). Sogutma tedavisinde aslinda
6nemli olan sogutmanin neyle yapildigindan ¢ok rektal
sicakligin istenen dar bir aralikta tutulabilmesidir. Bu
calismada SBS tedavisini sogutma tedavisi icin tiretil-
mis olan bir aygit, TBS tedavisini ise ¢evrenin sogutul-
masiyla uygulandi. Her iki yéntemle de 72 saat stireyle
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bebeklerin rektal sicakliklar: hedeflenen dar aralikta tu-
tuldu. Tiim beden sogutma tedavisi uygulanirken 6zel
bir aygit kullanilmamis olmasina ragmen 6nemli dere-
cede teknik bir zorluk yagsanmad: ve hedeflenen rektal
sicakliklarda 6nemli sapmalar gézlenmedi. Bu nedenle
sogutma tedavisi icin liretilmis olan cihazlar1 alamayan
birimlerin bebeklerin rektal sicakliklarin: siirekli olarak
monitorize etmeleri ve hastalan ¢ok yakindan izleme-
leri kosuluyla ¢evrenin sogutulmas: yontemiyle TBS te-
davisini uygulayabileceklerini diistinmekteyiz.

Sogutma tedavisi ile bradikardi, hipotansiyon, trombo-
sitopeni ve pihtilasma testlerinde bozukluk gibi isten-
meyen etkiler gelisebilmektedir (2). Glintimiizde olasi
istenmeyen etkileri nedeniyle sogutma tedavisi genel-
likle 35. gebelik haftas: ya da iistiinde olan bebeklere
uygulanmaktadir (2, 4, 12-14, 28). Bu ¢alismada da yal-
nizca 35. gebelik haftasindan biiyiik olan yenidogan be-
beklere SBS ya da TBS tedavisi uygulandi. Secici bas so-
gutma yonteminde TBS yontemine gore daha hafif bir
sistemik hipotermi olusturulmas: yan etkilerin de daha
az olacag beklentisini dogurur (4, 15, 33, 34). Bununla
birlikte yakin zamanda yapilan kisa dénemli ¢alisma-
lar bu beklentiyi kargilamamugtir (27, 31, 35, 36). Calig-
mamizda da SBS uygulanan bebeklerle TBS uygulanan
bebekler arasinda istenmeyen etkiler agisindan her-
hangi bir fark bulunmamugtir. Sarkar ve ark. (35) TBS
(n:28) ya da SBS (n:31) uygulanan HIA'l bebeklerde 72
saatlik sogutma déneminde organ islev bozukluklarim
incelemiglerdir (36). Bu ¢aligmada TBS ya da SBS uy-
gulanan bebekler arasinda sogutma sirasinda mekanik
ventilasyon gereksinimi, mekanik ventilasyon destegi
gereken bebeklerde ventilatér degiskenleri ve sogut-
ma sirasinda ekstiibasyon yapilabilmesi agisindan fark
bulunmamistir (35). Calismamizda da SBS ve TBS gru-
bunda mekanik ventilasyon gereksinimi ve sogutma
sirasinda ekstiibasyon yapilabilmesi agisindan gruplar
arasinda fark bulunmamugtir. Yine Sarkar ve ark. (27),
TBS ya da SBS uygulanan bebekler arasinda persistan
pulmoner hipertansiyon, taze donmus plazma teda-
visi gerektiren kanama bozuklugu, trombositopeni ve
vazopressor destegi gerektiren hipotansiyon, oligiiri
(<0,5 mL/kg/saat), serum kreatinin diizeyinde yiikseklik
(>0,9 mg/dL) ve elektrolit bozuklugu agisindan anlaml
fark bulmamuglardir. Calismamizda da benzer istenme-
yen etkiler acisindan TBS ve SBS yontemleri karsilagti-
rilmig ve anlaml bir fark bulunmamuigtir.

Hoque ve ark. (31), yaptiklar1 bir calismada HIiAL ye-
nidoganlarda farkli sogutma y6éntemlerinin sicaklik ve
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hemodinamik stabilite {izerine etkilerini incelemis-
lerdir. Bu calismada 73 HIAL yenidogan alinmis ve
20’sine elle kontrollii aygit ile SBS, 23’tine elle kontrolli
aygit ile TBS, 28’ine otomotik kontrolli aygit ile TBS ve
ikisine su doldurulmus eldivenlerle TBS uygulanmistir.
Bu calismada dort sogutma yéntemi ile de sogutulan
bebeklerde rektal sicakliklar hedeflenen dar aralikta tu-
tulabilmistir ancak, elle kontrollti yontemlerle otomatik
kontrollii yonteme gore baslangicta asir1 sogutmanin
daha fazla oldugu ve sogutma tedavisi siirdiiriiliirken
rektal sicaklik degiskenliklerinin daha fazla oldugu
saptanmigtir. Caligmamizda ise SBS elle kontrollii ay-
git ile TBS cevrenin sogutulmasiyla uyguland: ve her
iki yontemle de bebeklerin rektal sicakliklar: hedefle-
nen arahklarda tutulabildi ve énemli derecede rektal
sicaklik degiskenlikleri gézlenmedi. Bu sonucun olus-
masinda klinigimizde sogutma tedavisi uygulanan be-
beklerin ¢ok yakindan izlenmelerinin ve rektal sicaklik
degisikliklerine erken dénemde miidahale edilmesinin
etkili oldugunu diistinmekteyiz. Hoque ve ark. (31), ca-
lismalarinda farkl sogutma yéntemleri uygulanan be-
beklerin ortalama arteryel kan basinglan ve kalp hizla-
rim karsilagtirmislar ve gruplar arasinda herhangi bir
fark bulamamuglardir. Caligmamizda ise SBS ya da TBS
y6éntemi uygulanan bebekler klinik olarak énemli de-
recede hipotansiyon ya da bradikardi gériilme siklig:
acisindan karsilagtirildi gruplar ve arasinda anlamh fark
bulunmadi. Bununla birlikte ¢aligmamizda bir bebekte
TBS uygulanirken siv1 ve inotrop destegine yanit ver-
meyen ciddi hipotansiyon gelisti ve sogutma tedavisi
sonlandirilarak hasta caligmadan c¢ikarildi. Ancak, bu
durumun dogrudan TBS ile iliskili oldugunu séylemek
glictiir. Clinkli cok sayida bebege TBS'nin uygulandig:
ve sogutma yapilmayan olgularla karsilastirildigy cok
merkezli randomize kontrollii calismalarda benzer bir
durum bildirilmemistir (2, 12-14). Sonug olarak calis-
mamiz ve diger caligmalarin bulgular: SBS ve TBS y6n-
temleri arasinda istenmeyen etkiler agisindan bir fark
olmadigini gostermektedir. Bu nedenle iki yontemden
biri tercih edilecekse bunu istenmeyen etkilerden ¢ok
tedavi yontemlerinin etkinligi belirleyecektir. Secici bag
sogutma ve TBS yontemlerinin etkinliklerini kiyasla-
mak ise giintimiizdeki verilerle oldukca gilictiir. Secici
bas sogutma yonteminde aktif olarak bas sogutulmak-
ta ve béylece beyinin daha etkili bir sekilde korunmasi
istenmektedir (4). Yapilan hayvan caligmalarinda SBS
ile bazal gangliyon sicakliginin rektal sicakliktan 5°C
daha asag1 digstiriilebilecegi gosterilmistir (13). Yine
hayvan caligmalarinda SBS ile beynin yiizeysel kisim-
lar ile derin kisimlar: arasinda yaklasik 6°C’lik sicaklik
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farki oldugu gésterilmistir, TBS de ise bu fark 0,6°C’nin
altinda bulunmustur (15). Bu nedenle SBS'nin TBS'ye
gore beyinin korteksini daha etkili sekilde koruyacag:
ileri stirtilmiistiir (15). Rutherfold ve ark. (33), yaptiklar
bir caligmada bu kurami desteklemektedir. Bu calig-
mada SBS uygulanan bebeklerin beyin manyetik rezo-
nanslarinda siddetli korteks lezyonlar1 TBS yéntemine
goére anlaml derecede daha az goriilmiistiir. Bununla
birlikte yakin zamanda Sarkar ve ark. (37), yaptiklar: bir
calisma ise bu sonucu desteklememistir ve tam aksine
SBS yontemi uygulanan bebeklerde TBS uygulananlara
gore beyin hasarlarinin daha sik ve daha agir oldugu
bildirilmistir. Tibbi yazinda SBS ve TBS yontemlerinin
etkinligini kargilastiran caligmalarda elde edilen sonug-
lar celigkilidir. Ayrica her iki sogutma y6énteminin uzun
donem sonuglarinin kiyaslanmasi daha kesin sonuglara
ulagilmasina yardima olacaktir. Ancak béyle bir calig-
ma heniiz tibbi yazinda bildirilmemistir. Calismamizda
ise kisa dénemli sonuglarla SBS ve TBS yontemi kar-
silagtinlldiginda hastanede yatis siiresi, trakeostomi ya
da gastrostomi tiipti ile taburculuk ve 6liim agisindan
gruplar arasinda anlamh fark bulunmad.

Calismamizin en 6nemli kisithligi olgu sayisinin az ol-
masidir. 1ki sogutma yénteminin etkinliklerinin daha
giiclu bir sekilde karsilastirilabilmesi i¢in daha ¢ok sa-
yida olguya ihtiya¢ vardir. Bu nedenle calismaya olgu
alinmasina devam edilmesi ve daha biiyiik olgu sayilar
ile ve daha uzun takip siireleri ile iki sogutma yéntemi-
nin etkinliginin tekrar kargilagtirilmasi planland.

Sonug olarak calismamizda SBS ve TBS yontemleri ara-
sinda istenmeyen etkiler agisindan fark bulunmamagtir.
Ayrica SBS ve TBS uygulanan HiA'h yenidogan bebek-
lerde kisa dénem sonuglar agisindan da fark olmadig:
anlasilmistir. Her iki sogutma yonteminin etkinlikleri-
nin kiyaslanmast i¢in daha ¢ok sayida olgunun alindig:
ve uzun siireli izlemin yapildig1 yeni ¢alismalara gerek-
sinim vardir.

Etik Komite Onayi: Bu calisma icin etik komite onay: alin-
mugtir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami hastalann ailelerinden alin-
mugtir.
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