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Preeklamptik Anne Bebeklerinin
36. Aydaki Norogelisimlerinin
Degerlendirilmesi

Neurodevelopmental Evaluation of Infants of
Preeclamptic Mothers at 36 Months Of Age

Oz

Preeklampsi degisik klinik tablolarla seyredebilen, preterm dogum, maternal ve
fetal/neonatal morbidite ile mortalitenin baglica nedenlerinden biridir ve nérogeligim prob-
lemlerine neden olabilmektedir. Calismamizda 32 hafta ve altinda dogan preeklamptik
anne bebeklerinin 36.aydaki norogelisiminin degerlendirmesi ile major sekel oranini, bi-
ligsel, dil, ince ve kaba motor alanlarinda gelisimsel gecikmenin varligint ve oranini sap-
tamay1 amacladik. 32 hafta ve altinda dogan preeklamptik anne bebekleri ve bagka ne-
denlerden dolay1 erken dogum yapmis normotansif annelerin prematiire bebekleri; ebe-
veyn egitim durumu, dogum Oncesi ve dogum Oykiisii, morbidite, fiziki gelisim, labo-
ratuar sonuglari, ndrolojik muayene ve Bayley norogelisim testi ile degerlendirildi. 36
preeklamptik anne bebegi ve 28 kontrol grubu olmak iizere toplam 64 preterm olgu da-
hil edildi. Preeklamptik anne bebekleri ile kontrol grubu arasinda erken dénem morbi-
dite ve 36. ay norogelisim agisindan fark saptanmadi. Ancak kontrol grubuna gére be-
yaz kiire ve mutlak notrofil sayisi, taburculuk kilosu persantili istatistiksel olarak anlam-
I1 derecede daha diisiik saptandi. Kiz bebeklerin Bayley dil gelisim skorlarinin erkek-
lere gore daha yiiksek oldugu ve 5.dk APGAR skoru ile Bayley indeks skoru arasinda
pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptandi. Norolojik muayenesinde
major norolojik defisit olan bebeklerin Bayley dil gelisim ve motor skorlarinin da anor-
mal oldugu gériildii. Sonug olarak preeklampsinin erken dogan bebeklerde prematiire-
ligin yaninda art1 bir risk olusturmadig1 gorildii.

Abstract

Preeclampsia is a disorder of pregnancy leading to preterm birth, maternal and neo-
natal mortality and morbidity and may cause neurodevelopmental problems. We aimed
to evaluate the neurodevelopment of infants of preeclamptic mothers at 36 months of
age, namely major neurological sequeale, cognitive, language, fine and gross motor ab-
normalities and their prevalances. Infants of preeclamptic mothers delivering before 32
weeks of gestation were included into the study. Mothers who delivered before 32 we-
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eks of gestation for another reason constituted the control
group. Parental educational status, prenatal and natal his-
tory, morbidities, physical development, laboratory re-
sults, neurological examinations and Bayley neurodevelop-
mental scores were compared. There were 36 infants in the
study group and 28 infants in the control group. There were
no statistically significant differences between both group
regarding early morbidities and 36th month neurodevelop-
ment. In the study group, leukocyte and absolute neutrop-
hil counts and weight at discharge were significantly lower.
Bayley developmental scores were higher in the girls and
there was a positive correlation between the Sth minute Ap-
gar scores and Bayley scores. Bayley scores were also lo-
wer in infants whose neurological exams were abnormal. We
concluded that preeclampsia does not pose an additional risk
to preterm infants, apart from their own risks.

Giris

Epidemiyolojik caligmalarda, agirlikli olarak preterm
dogum endikasyonlarindaki artigsa bagli olarak preterm eylem
oraninin artti§1 ve PE'nin bu endikasyonlarin en yaygin olan-
larindan biri oldugu bildirilmistir (1,2, 3). Prematiirite tek ba-
sina neonatal mortalite ve morbidite iizerinde biiyiik bir et-
kiye sahiptir, fakat PE'si olan kadinlarin preterm yenidogan-
lart art1 bir sorun teskil etmektedir. Ciinkii bu bebekler yeni-
dogan doneminde goriilen ciddi hastaliklarin patogenezinden
sorumlu tutulan oksidatif stres artisina maruz kalirlar (4). Son
yillarda neonataloji ile ilgili bilimsel ve teknolojik gelisme-
ler sayesinde yenidogan yogun bakim iinitelerinde bakim ka-
litesinin artmasiyla prematiire bebeklerin yasam oraninda be-
lirgin artis saptanmugtir. Ancak bu bebeklerin bir kismi dogum-
da veya dogum sonrasi kaybedilirken, yagayanlarda nromo-
tor disfonksiyonlar disinda konugma gecikmesi, gorsel veya
sozel algilama sorunlari, 6grenme giicliigii, okul ve davranig
problemleri, hiperaktivite, dikkat eksikligi gibi min6r komp-
likasyonlar gelisebilmektedir (5,6).

Calismamizda 32 hafta ve altinda dogan preeklamptik
anne bebeklerinin 36.aydaki ndrogelisiminin degerlendir-
mesi ile major sekel oranini, biligsel, dil, ince ve kaba mo-
tor alanlarinda gelisimsel gecikmenin varligini ve oranini
saptamay1 amagcladik.

Gerec¢ ve Yontem

Ocak 2008-Aralik 2009 tarihleri arasinda hastanemizde
32 hafta ve altinda dogan preeklamptik anne bebekleri (ca-
lisma grubu) ve bagka nedenlerden dolay1 erken dogum yap-
mis normotansif annelerin prematiire bebekleri (kontrol
grubu); ebeveyn egitim durumu, dogum 6ncesi ve dogum 0y-
kiisii, morbidite, fiziki gelisim, laboratuar sonuclar1, nérolo-
jik muayene ve Bayley norogeligim testi ile degerlendirildi.
Annenin prenatal steroid kullamimi, magnezyum tedavisi sor-
gulandi. Bebegin cinsiyeti, dogum agirligi, taburculuk kilo-
su ve bas cevresi, gebelik haftasi, dogum sekli (sezaryen/nor-
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mal yolla dogum), ve 5. dakika Apgar skoru kaydedildi.
Postnatal alinan ilk hemogramda total beyaz kiire, trombo-
sit ve mutlak nétrofil sayisi (ANS) degerleri, oksijen aldig1
toplam giin sayis1, PDA, RDS varligi, BPD gelisimi, evresi
ve steroid alip almadifi, sepsis, nekrotizan enterokolit
(NEK), intraventrikiiler kanama (IVK), morbidite, periven-
triikiiler lokomalazi agisindan hastalar degerlendirildi. Ca-
lismaya alman prematiirelerin Viicut agirligi ve bas gevresi
Olctimleri yapildi. Olgularin taburculuk ve postnatal 3. yas-
ta saptanan tartilari ve bag cevreleri diizeltilmis yaslarina gore
Olcay Neyzi’nin Tiirk ¢ocuklarinda persentil egrileri cizel-
gesine gore, dogum agirligr ise Ovali’nin intrauterin gelis-
me persantil egrileri (7) ile degerlendirildi. Preeklampsi tes-
hisi 6nceden kan basinct normal olan kadinda, 20. gebelik haf-
tasindan sonra ortaya cikan hipertansiyon (kan basinci
=>140/90 mmHg), diyastolik kan basincinin tek dl¢iimde 110
mmHg olmasi veya ardisik iki 6lciimde 90 mmHg olmasi ve
proteiniiri varligr (24 saatlik idrarda protein miktarinin 300
mg lizerinde olmast) ile konuldu. Postnatal 36. aydaki ¢ocuk-
larmn norolojik muayenesi i¢in Degistirilmis Amiel-Tison de-
gerlendirme testi (8), norogelisimin degerlendirilmesinde; Bay-
ley Skalasi (2. edisyon) gift kor olarak kullanildi. MDI veya
PDI skorlar1 <85(1 standart deviasyon) saptananlar: anormal
gelisme skoru. MDI veya PDI skorlari 70-84 saptananlar: ha-
fif gelisme geriligi. MDI veya PDI skorlar1 55-69 arasinda sap-
tananlar: orta, <55 saptananlar ciddi gelisme geriligi olarak
kabul edildi (9). Elde edilen verilerin analizinde tanimlayi-
ci istatistiksel metotlarmn yani sira gruplarin karsilastirildigi
analizlerde ortalamalar i¢cin Mann Whitney U testi, katego-
rik degiskenler i¢in Ki-kare ve Fisher exact testi, korelasyon
icin Pearson korelasyon testi kullanildi. Sonuclar %95 giiven
araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde kabul edilerek deger-
lendirildi (¥p<0.05, **p<0.01 ve ***p<0.001).

Calisma i¢in Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklart
Egitim ve Arastirma Hastanesi etik kurulundan onay alindi.

Bulgular

Caligmaya 32. gebelik haftasindan 6nce dogan preeklamp-
tik 208 anne bebegi alindi; cesitli nedenlerle ulagilamayan
117 bebek, exsitus nedeniyle 29 bebek ve ulasilip randevu
verilip randevusuna gelmeyen 17 bebek, gestasyonel diya-
bet ve korioamniyonit olan 2 bebek ile ailesi test yapmay1
kabul etmeyen 7 bebek ¢aligsmadan ¢ikarildi. Caligmaya 36
preeklamptik anne bebegi ve kontrol grubundan 28 olmak
tizere 64 bebek ile devam edildi. Olgularin 35’1 (%54,7) kiz
ve 29°u (%45 ,3) erkek olup, iki grup arasinda cinsiyet agi-
sindan fark yoktu (p>0,05). Preeklamptik anne bebeklerin-
de kontrol grubuna gore cogul gebelik ve sezeryan ile do-
gum acisindan fark saptanmadi (p>0,05). Calisma ve kont-
rol gruplari arasinda gebelik haftasi, dogum agirligt, dogum
agirhig persantili ve 5.dakika APGAR skoru acisindan an-
laml1 bir fark saptanmadi(p>0,05). Preeklamptik anne be-
beklerinde kontrol grubuna gore annede Mg tedavisi uygu-



lamas istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oran-
da tespit edildi (p<0,001).

Preeklamptik anne bebekleri ile kontrol grubu arasinda
RDS, IVK, BPD, PDA ve sepsis orani acisindan istatistik-
sel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05) Preeklamp-
tik anne bebeklerinde kontrol grubuna gore trombosit sayi-
st acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi
(p>0,05). Preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna
gore beyaz kiire ve mutlak notrofil sayisi istatistiksel olarak
anlaml derecede daha diisiik saptand1 (p<0,01) (Tablo 1).

Preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna gore ok-
sijen tedavisi kesilme zamani, yatig siiresi, taburculuk BC
persantili, ilk transfontanel usg, taburculuk 6ncesi transfon-
tanel usg ve postnatal steroid agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmazken (p>0,05) preeklamptik anne
bebeklerinde kontrol grubuna gore taburculuk kilosu per-
santili istatistiksel olarak anlamli derecede daha kiigtik sap-
tand1 (p<0,05).

Preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna gore 3
yasindaki BC persantili, kilo persantili, ndrolojik muayene,
ilk bagin1 tuttugu ay, ilk oturmaya bagladigi ay, ilk yiiriime ve
ilk anlaml1 kelime agisindan gruplar arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 2).

Preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna gére Bay-
ley dil biligsel ham test puan1 ve indeks skoru ile Bayley mo-

Tablo 1. Gruplara gore laboratuar sonuglari

tor gelisim ham test puani ve indeks skoru acisindan istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 3).

Norolojik muayenesi anormal olan alt1 bebegin altisinin-
da Bayley dil ve motor gelisimi anormal saptandi. Norolo-
jik muayenesi normal olan hi¢bir bebekte de Bayley motor
skalasinda anormallik saptanmadi

Tartisma

Preeklampsinin prematiirelikten bagimsiz olarak néro-
gelisim iizerindeki etkilerini arastirmak tizere yapilan galisg-
malarda celigkili sonuclar elde edilmistir. Bazi1 ¢aligmalar-
da annede preeeklampsi olmasinin nérogelisimi olumsuz et-
kiledigi bildirilirken (10), digerlerinde bizim calismamiz-
da oldugu gibi preeklampsinin norogelisim iizerine olum-
lu olumsuz etkisi saptanamamustir (11).

Siit¢iioglu ve ark ¢alismasinda CDDA premature olgu-
larin %32.,8’inde agir RDS bulunmus, %37,7’sinde surfak-
tan tedavisi, %39,3’linde mekanik ventilasyon gereksinimi
olmus; diizeltilmig 24. ayda ise agir RDS, surfaktan ve me-
kanik ventilasyon gereksinimi olan bebeklerde norogelisim-
sel bozukluk daha fazla saptanmistir (12). Szymonowicz ve
Yu calismasinda agir preeklamptik annelerin CDDA bebek-
lerinde aynt GH’daki normotansif anne bebeklerine gére an-
lamli derecede daha fazla RDS, PDA, oksijen ve mekanik
ventilasyon ihtiyaci saptanmis ve bu bebekler daha uzun siire

Calhisma grubu n=36 | Kontrol grubu n=28 p
Trombosit (/mm3), ort+ss 212000 +131000 201000 79000 0,7
Beyaz Kiire (/mm3) , ort+ss 11225 +4593 22900 +29247 0,001 %**
Mutlak notrofil sayisi (/mm3) , ortxss [4449 £7663 9036 +12240 0,004%**

Tablo 2. Gruplarin 3 yasindaki antropometrik ve norolojik degerlendirmesi

Calisma grubu n=36 Kontrol grubu n=28 p

Ug yagindaki BC persantili, ort+ss 36,47 £25 26,8 +24 0,08
Ug yasindaki agirlik persantili, ort+ss | 38,2 +32 35,5 £32,1 0,87
Ik basini tuttugu ay, ort+ss 394 +1,57 3,52 +1 0,18
Ik oturmaya basladigi ay, ort+ss 7,8 1,74 79 +1,7 0,84
Tk ylirlime, ort+ss 14,6 £2,68 14,26 +2 .86 0,36
Ik anlamli kelime, ort+ss 13,6 £39 14,6 +4,3 0,33
Norolojik muayene:

Normal, n (%) 33 (91,7) 25 (89.3) 0,99
Major anormallikler, n (%) 3(8,3) 3(10,7)

Tablo 3. Gruplarin 3 yasindaki Bayley degerlendirmesi

Cahsma grubu N=36 Kontrol grubu N=28 P
Bayley dil biligsel gelisim ham test puani, ort+ss 150 £15.8 149 15,2 0,89
Bayley dil biligsel gelisim indeks skoru, ort+ss 87 +15.,6 85 +184 0,99
Bayley motor gelisim ham test puani, ort+ss 100 £18.,8 97 18,6 0,59
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mekanik ventilasyon destegi almiglardir (13). Baud ve ark
calisgmasinda dogum sekli ve antenatal steroid faktorleri kont-
rol edildikten sonra bile preeklamptik grupta artmig RDS cid-
diyeti ve kronik akciger hastalig1 bildirilmistir (14). Yapi-
lan benzer ¢alismalarda da hipertansif annelerin bebeklerin-
de kontrol grubuna gore RDS insidansi anlamli derecede yiik-
sek bulunmustur; bu sonuclarm hipertansif grupta sezaryan
dogum oraninin yiiksek olmasindan kaynaklanabilecegi dii-
stintilmiistiir (15, 16). Bizim ¢alismamizda ise her iki grup
arasinda ne sezeryan ne de RDS orani agisindan fark sap-
tanmadi. Ayrica preeklampsinin PDA, IVK, sepsis, PVL ve
BPD insidansinda farklilik yaratmadigi gortildii. Cheng ve
ark da, gruplar arasinda respiratuar sonu¢ bakimindan
istatistiksel farklilik bulamamigtir (17). Buna benzer sekil-
de Paul ve ark preeklamptik annelerden dogan bebeklerle
preeklamptik olmayan annelerin bebekleri arasinda bizim
calismamizda oldugu gibi mekanik ventilasyon ihtiyaci ba-
kimindan farklilik bulamamaigtir (18). Hansen ve ark calis-
masinda preeklamptik anne bebekleri ile ilgili yaptig1 ca-
lismada GH, dogum agirhigi ve diger klinik ozellikler
kontrol edildikten sonra bile preeklampsi, bizim ¢alismami-
zin aksine, artmig BPD riski ile iligkili bulunmustur (19).
Cheng ve ark calismasinda IVK oram (grade 1-4) preeklamp-
tik grup icin %50 ve non-preeklamptik grup igin %26 bu-
lunmus; bununla birlikte bunlarin ¢ogu grade 1 IVK olup,
yasamin ilk saatlerinde ortaya ¢ikmigtir (17). Preeklamptik
Anne bebeklerinde IVK (20) ve PVK (21) insidansinin an-
lamli derecede diisiik bulundugu calismalar da mevcuttur.
Bizim calismamizda ise preeklamptik Anne bebeklerinde
IVK oranlarinda farklilik saptanmadi.

Preeklamptik anne bebeklerinde anormal hematolojik bul-
gular (neonatal trombositopeni ve 16kopeni) bildirilmekte-
dir (17, 22). Cheng ve ark caligmasinda, 16kosit sayis: ve
trombosit sayisi preeklamptik anne bebeklerinde anlamli de-
recede diisiik bulunmustur (17). Preeklamptik annelerden
dogan CDDA bebeklerde notropeni ve trombositopeninin
dogumdan sonra 2-3 giin icerisinde belirlendigi, gecici ol-
dugu ve tipik olarak ¢cogu olguda yagamin ilk haftasinda nor-
male dondiigii bildirilmigtir (17, 23). Bizim ¢calismamizda
da preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna gore 16-
kosit ve mutlak notrofil sayisi istatistiksel olarak anlamli de-
recede daha diisiik saptandi (p<0,01), ancak trombosit dii-
zeyinde farklilik saptanmadi.

Cheng ve ark calismasinda bebeklerin ¢cogu 6 aylikken
tart1, boy ve bas ¢evresinde biiylimeyi yakalamistir (17). Bag-
ka bir calismada ise preeklamptik grupta 2 yasta boy ve bas
cevresinde bilyiime normal, ancak tartt normal bulunmamis-
tir (13). Odegard ve ark agir preeklamptik anne bebeklerin-
de beklenenden %12 daha diisiik dogum agirlig1 saptanir-
ken hafif preeklamptik anne bebeklerinde beklenenden fark-
I1 bir agirlik saptanmamustir (24). Bizim ¢alismamizda pre-
eklamptik anne bebeklerinin GH, dogum kilosu ve dogum
kilosu persantili kontrol grubundan farkli degildi. Calisma-
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mizda preeklamptik anne bebeklerinde kontrol grubuna gore
taburculuk kilosu persantili istatistiksel olarak anlaml de-
recede daha kiiciik saptand1 (p<0,05). Ancak bu fark 3 ya-
sindaki kontrollerde saptanmadi. Bu bebekler gecen 3 yil icin-
de biiylimeyi yakalamiglardi.

Bazi ¢alismalarda maternal HT pretermlerde CP i¢in ko-
ruyucu etki gosterirken (25, 26), bazi calismalarda ise pre-
eklamptik anne bebeklerinde CP daha yiiksek oranda saptan-
mis (13) veya farklilik bulunmamugtir (27). Ounsted ve ark
izlemde maternal hipertansiyonun 4 yasta hafif gelisimsel ge-
cikme ile iligkili oldugunu bulmugken (28), Taylor ve ark ¢a-
lismasinin sonuglart agir hipertansiyonun global entellektii-
el gecikme ile iligkili oldugunu gostermistir (29). Many ve
ark CP diginda, tiim kategorilerde yetersizlik ile agir hiper-
tansiyon veya preeklampsi arasinda giiclii iliskiler bulunmug-
tur (30). Spinillo ve ark gestasyonel hipertansiyonun 2 yas-
ta yliksek prevalansta norogelisimsel problemlerle iligkili ol-
dugunu belirtmistir (31). Bir bagka caligmada preeklamptik
anneden dogan bebeklerde minor norogelisimel sorunlarda
artmis risk bulmustur (27). Szymonowicz ve Yu ¢aligmasin-
da preterm preeklamptik anne bebeklerinde benzer GH’da-
ki kontrol grubuna gére anlamli olmasa da daha yiiksek oran-
da gelisimsel gecikme ve 2 yasta PDI agisindan anlamli fark-
Iilik olmasa da anlamli derecede diisiik MDI ortalamasi gos-
terilmistir (13). Cheng ve ark ¢aligmasinda 32 GH altinda do-
gan preeklamptik anne bebeklerinde neonatal morbidite ba-
kimindan farklilik olmasa da preeklamptik olmayan anne be-
beklerine gore diizeltilmis 2 yasta daha az biligsel gelisim gos-
terilmis; cok degiskenli analiz sonrasinda bile preeklampsi
24. ayda gecikmis MDI i¢in anlamli bir risk faktorii olarak
kalmustir (17). 32 GH alt1 (25-32 GH aras1) dogan bebekle-
rin 2 yasta Bayley Gelisimsel Olcegi II ile kargilastirildigi bir
calismada median mental developmental indeks (MDI)
kontrol grubunda 96 ve preeklampsi grubunda 86 bulunmus,
farklilik anlamli bulunmustur. Median psikomotor indeks (PDI)
kontrol grubunda 80,5 ve preeklampsi grubunda 80 olup fark-
lilik anlamli bulunmamuistir. Preeklampsi, major ndrogelisim-
sel bozukluklar (CP, MDI<70, PDI<70) ile iligkili bulunma-
mus, kotii norogelisimsel sonug i¢in risk faktorleri iginde go-
receli olarak minor rol oynadig: bildirilmigtir (32). Bagka bir
calismada ise preeklamptik anne bebeklerinde 18. ayda ge-
lisim testlerinde daha yiiksek skorlar tespit edilmistir (33). Bu
sonuglarla da uyumlu sekilde preeklampsinin heterojen bir
sorun oldugu ve dolayisiyla norogelisimsel sonuglarin degi-
sik sekillerde ortaya ¢ikmasinin sasirtict olmadigi bildirilmek-
tedir (34). Ayrica yapilan aragtirmalarda bildirilen sonuclar-
daki farkliliklar; farkli 6rneklem gruplarinin almmasi, 6rnek-
lemlerin bazi ¢aligmalarda dogum agirligi, bazilarinda ges-
tasyonel hafta gozetilerek secilmesi, farkli yaglarda degerlen-
dirilme yapilmasi; farkli degerlendirme tekniklerinin kulla-
nilmast, gelisimsel sorun tanimindaki farkliliklar, calismanin
gergeklestigi iilke ve yogun bakimlarin altyapi ve gelismis-
lik diizeyi ile ilgili oldugu diisiincesindeyiz.



Calismamizda Bayley II Gelisimsel Degerlendirme Ol-
cegi sonucunda preeklampsi grubu ile kontrol grubu arasin-
da istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi. Ancak pre-
matiirelerin minor norogelisimsel sorunlari okul caginda daha
iyi tanimlanabildigi i¢in olgularin 6-7 yagstaki norogelisim-
sel ozelliklerinin degerlendirilmesi uzun donemde prognoz
icin yardimci olacagi kanisindayiz.

Sonug: Preeklampsinin erken dogan bebeklerde prema-
tiireligin yaninda art1 bir risk olusturmadigi goriildii. Ancak
tiim prematiire bebeklerin, erken donemde akut sorunlarin
onlenmesi ve/veya tedavisi, uzun donem sekeller acisindan
uzun siireli izlem programlarma alinmasi, cocuklarin beden-
sel ve geligimsel potansiyellerinin en iyi duruma getirilebil-
mesi onemlidir.
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