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ÖÖzzeett  
Amaç: Yenido¤an hipoksik iskemik ansefalopatisi ciddi bir hastal›¤a ve ölüme sebep olmas›na ra¤men günümüzde etkin bir tedavisi 
yoktur. Eritropoietin hipoksik iskemik beyin zedelenmesinden sonra ifllevsel olarak iyileflme sa¤lad›¤› gösterilmesine ra¤men uygulama
zaman› ve uygun doz uygulamas› tam olarak ortaya ç›kar›lamam›flt›r. Bu çal›flman›n amac› asfiktik yenido¤anlarda hipoksinin fliddeti ve
serum eritropoietin seviyesini karfl›laflt›rmak ve bu iliflkinin klinik kullan›m aç›s›ndan önemini de¤erlendirmektir.  

Gereç ve Yöntem: Eritropoietin düzeylerini do¤um sonras› 0, 12, 24, 36, ve 48. saatlerde enzim immün yöntemi ile dört grupta ölçtük. Bu
gruplar (1) evre 1 (n=11); (2) evre 2 (n=9); (3) evre 3 hipoksik iskemik ansefalopatisi olan yenido¤anlar (n=8) ve sa¤l›kl› kontrol grubundan
(n=10) oluflmakta idi. 

Bulgular: Kontrol grubunda eritropoietin düzeyinin geometrik ortalamas› 5 mU/mL idi. Eritropoietin seviyeleri 0 ve 12 saatte grup 2 ve 3’de
kontrol ve grup 1’e göre; 24 ve 36. saatlerde ise grup 3’de di¤er gruplara göre istatistiksel olarak anlaml› derecede yüksekti (p=0,01).
Kontrol ve hipoksik iskemik ansefalopati gruplar›nda 48. saatte fark yoktu (p>0,05). 

Ç›kar›mlar: Bu sonuçlara göre zaman›nda do¤an yenido¤anlarda rekombinan insan eritropoietin tedavisinin orta derece hipoksik iskemik
ansefalopatide 12 saat, a¤›r olgularda 24 saat sonra kullan›lmas› gerekti¤ini düflünmekteyiz. (Türk Ped Arfl 2010; 45: 334-8)

Anahtar sözcükler: Eritropoietin, hipoksik-iskemik ansefalopati, yenido¤an

SSuummmmaarryy
Aim: Neonatal hypoxic-ischemic encephalopathy leads to mortality and severe morbidity, but currently there is no effective treatment.
Erythropoietin has been well characterized and shown to improve functional outcomes after hypoxic-ischemic brain injury; however, 
application time and optimal dosing regimens have not been clarified. The purpose of this study was to compare the severity of hypoxia
with serum erythropoietin levels in the asphyctic newborns and evaluate the importance of this relationship in the terms of its clinical use.  

Material and Method: We studied erythropoietin concentrations measured at 0 h, 12 h, 24 h, 36 h, and 48 h after birth by enzyme
immunoassay in four groups: neonates with hypoxic-ischaemic encephalopathy (1) grade 1 (n=11); (2) grade 2 (n=9); (3) grade 3 (n=8)  and
control group with healthy newborns (n=10). 

Results: The geometric mean of erythropoietin concentration was 5.0 mU/mL in the control group.  Erythropoietin levels were found 
significantly increased (p=0.01) in the group 2 and 3 with respect to control and group 1 at 0 h and 12 h; and increased in group 3 with
respect to all other groups at 24 h and 36 h (p<0.05). There was no difference between the control group and hypoxic-ischemic groups at 48 h. 

Conclusions: We think that recombinant human erythropoietin treatment for newborns with hypoxic-ishemic encephalopathy may be used
after 12 h in moderate hypoxic-ischemic encephalopathy but after 24 h in severe cases.  (Turk Arch Ped 2010; 45: 334-8)
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Girifl 

Asfikside kalm›fl bebeklerin hastal›¤›n› ve ölümünü en
fazla etkileyen durum hipoksik iskemik ansefalopatidir (H‹E)
ve günümüzde etkin bir tedavisi yoktur (1,2). Son y›llarda
yap›lan araflt›rmalarda, oksijen ba¤›ml› sistemle yönetilen ve
esas olarak böbreklerden sal›nan eritropoietinin (EPO)
beyinde de üretildi¤i tespit edilmifltir (3,4). Hayvan deney-
lerinde, iskemi ve hipoksi sonras›nda beyin hücrelerinde
EPO almaçlar›n›n (reseptörlerinin) artt›¤› gözlenmifl ayr›ca
invitro ve invivo olarak yap›lan birçok çal›flmada EPO’nun
nöronlar› korudu¤u tespit edilmifltir (5,6). Çal›flmalarda
EPO’nun hücresel düzeyde, özellikle programl› hücre
ölümünü azaltt›¤›, kapiler oluflumlar› sa¤lad›¤›, dopamin gibi
hücreleri koruyan nörotransmiterlerin sal›n›m›n› uyard›¤›,
serbest oksijen radikalleri, nitrik oksit ve enflamatuar
arac›lar›n sal›n›m›n› azaltt›¤›, hücre içi kalsiyumu düzenle-
di¤i, kainik asit toksisitesini önledi¤i gösterilmifltir (6).
Beyinde bulunan EPO ve EPO almaç sisteminin hipoksi ve
iskemi sonras› beyni korumaya yönelik etkisi gösterdi¤inin
bulunmas› üzerine yenido¤an›n H‹E tedavisinde EPO 
kullan›m› gündeme gelmifltir (5-9).  

Bu çal›flman›n amac›, asfiktik yenido¤anlarda do¤um
sonras› al›nan EPO düzeylerinin H‹E fliddeti ile iliflkisini ve
klinik kullan›m zaman›n› belirlemektir.

Gereç ve Yöntem

Çal›flma Erciyes Üniversitesi Bilimsel Araflt›rma Projeleri
Komisyonu taraf›ndan desteklendi ve ayn› kurumun etik
kurul onay› al›narak gerçeklefltirildi. Bu çal›flmaya Erciyes
Üniversitesi T›p Fakültesinde ve çevre sa¤l›k kurulufllar›nda
do¤mufl, yenido¤an biriminde izlenen 28 asfiktik ve 10
sa¤l›kl› yenido¤an al›nd›.

Hastalar klinik ve laboratuvar olarak H‹E bulgusu olan,
37 hafta ve üzeri, miad›nda do¤an yenido¤anlardan
oluflmaktayd›. Çal›flmaya al›nma ölçütleri; do¤umdan sonra
ilk saat içinde kabul edilip takibe al›nm›fl olmas›, gestasyonel
yafl› 37 hafta ve üzerinde, do¤um a¤›rl›¤›n›n gestasyonel
yafl›na uygun olmas›, beflinci dakika Apgar skorunun alt›n›n
alt›nda olmas›, do¤um sonras›nda canland›rma ve pozitif
bas›nçl› ventilasyon kullan›lmas›, perinatal H‹E tablosu ile
kar›flan klinik durumlar›n bulunmamas› (kas hastal›¤›, sepsis
klini¤i ve kan kültüründe üremesi olmamas›, polisiteminin
bulunmamas›, annenin sedatif ilaç kullan›m› öyküsü ve
bebekte do¤umda uygulanan anesteziklerin etkisinin olma-
mas›), kemik ili¤i hastal›¤›, afl›r› kan kayb›, hemolitik anemi
ve intrauterin büyüme gerili¤i gibi EPO düzeylerini etkileyecek
bozukluklar›n olmamas› idi.

Hastalar, Modifiye Sarnat ve Sarnat H‹E derece-
lendirmesine göre (10) üç H‹E grubu (grup 1 (evre 1, n=11),
grup 2 (evre 2, n= 9), grup 3 (evre 3, n= 8)) ve sa¤l›kl› kontrol
grubundan (n=10) oluflturuldu. Sa¤l›kl› kontrol grubu H‹E

klini¤i olmayan, EPO düzeyini etkileyecek durumlar›n 
bulunmad›¤› bebeklerden oluflmaktayd›. Tüm hastalarda
detayl› dolafl›m, solunum ve sinir sistemi incelemeleri
yap›ld›. Ayr›ca tam kan say›m›, kan gazlar›, serum biyokimya
ve kraniyal ultrasonografi incelemeleri yap›larak ve do¤um
hikâyesi al›narak hipoksinin fliddeti ve bebe¤in etkilenme
derecesi de¤erlendirildi. Takiplerinde 12 saat ara ile nörolojik
muayeneleri yap›ld›. Eritropoietin düzeyleri ölçümü için
toplam befl kez al›nan kan örnekleri çal›flma yap›lana kadar
-20 °C’de sakland› ve EL‹SA (B‹OMER‹CA, USA) yöntemi ile
çal›fl›ld›. Testin duyarl›l›¤› 0,1 ng/mL idi. Sonuçlar mU/mL
olarak ifade edildi.

Araflt›rma verilerinin istatiksel analizinde SPSS 15,0 ile
Sigma Stat 3.1 istatistik programlar›ndan yararlan›ld›. Verilerin
normal da¤›l›m gösterip göstermedi¤ine Kolmogorov-
Smirnov testi ile bak›ld›. De¤iflkenler normal da¤›l›m 
göstermedi¤i için ortanca olarak ifade edildi. Ba¤›ms›z iki
grup aras›ndaki fark› belirtmek için Mann-Whitney U testi,
hematokrit ile EPO düzeyleri aras›ndaki iliflki için Spearman’s
korelasyon testi, H‹E ve EPO düzeylerini karfl›laflt›rmak için
Kruskal Wallis H testi, sonucu farkl› ç›kan gruplar›n
karfl›laflt›r›lmas› için Dunn’s yöntemi uyguland›. Tüm bu
testlerde p<0,05 de¤erleri istatistiksel olarak anlaml› kabul
edildi.  

Bulgular

Bu çal›flmada, hastalar›n 20’si erkek (%52,6), 18’i
(%47,4) k›z olup hepsi miad›nda do¤an yenido¤anlardan
oluflmakta idi (Tablo 1). 

Bebeklerin cinsiyetleri ile EPO düzeyleri incelendi¤inde
gelifl saatleri ve gruplar aras›nda istatistiksel olarak anlaml›
bir fark gözlenmedi  (Tablo 1, p>0,05).

Hastalar›n EPO düzeyleri grup 1’de 2-15 mU/mL idi. Bu
grupta EPO düzeyleri, kontrol grubunun EPO düzeylerine
benzer; grup 2 ve 3’e göre düflük de¤erlerde idi (fiekil 1).

Eritropoietin de¤erleri grup 2’de kontrol grubu ve grup 1
düzeylerine göre daha yüksek ölçüldü. Bu gruptaki hastalar›n
de¤erleri ise 2-510 mU/mL aras›nda de¤iflmekte idi. Yüksek
EPO de¤erleri ilk 24 saat içinde tespit edildi (Tablo 1).
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fiekil 1. EPO düzeylerinin belirli saatler ve gruplarda de¤iflimi
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Eritropoitein düzeyleri grup 3’de 2-510 mU/mL aras›nda
de¤iflmekteydi. EPO de¤erlerinin 12 saatten sonra düflmeye
bafllad›¤› yinede kontrol grubu ve grup 2’ye göre daha 
yüksek oldu¤u görüldü (fiekil 1, Tablo 1).

Eritropoietin düzeyleri kontrol grubunda grup 1’e benzer
ama grup 2 ve 3’e göre daha düflük düzeyde idi (Tablo 1).

Saatlere göre EPO düzeyleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda; 0. saatte
grup 2 ve 3’ün di¤er gruplara göre, 12. saatte ise grup 3’ün
grup 1 ve kontrol grubuna göre, 24. ve 36. saatlerde grup
3’ün di¤er gruplara göre EPO düzeyleri istatistiksel olarak
anlaml› derecede yüksek idi (p=0,01, p=0,01, p<0,05, Tablo
1). Eritropoietin düzeyleri aç›s›ndan gruplar aras›nda 48.
saatte istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k bulunmad›
(p>0,05, Tablo 1).

Tart›flma

Bu çal›flma EPO düzeylerinin evre 1 H‹E ve kontrol
grubunda benzer bulunmas›; evre 2 ve 3 H‹E’de belirgin
olarak yüksek bulunmas› ve zamanla azalmas› nedeniyle
endojen EPO seviyesinin azald›¤› saatlerde H‹E’nin zararl›
etkilerine karfl› beyni korumaya yönelik EPO tedavisinin
uygulanabilece¤ini düflündürmektedir. 

Asfiksi, perinatal hastal›k ve ölümün önemli neden-
lerinden birisidir. ‹nsan vücudunda tüm organlar›n hipoksiden
zarar gördü¤ü bilinmekle birlikte, merkezi sinir sistemi 
etkilendi¤inde kal›c› hasar olaca¤›ndan dolay› beyni korumaya
yönelik tedavi yöntemleri gelifltirilmeye çal›fl›lmaktad›r 
(11-13). 

Eritropoietinin beyinde üretildi¤ine dair kan›tlar bulunmas›
ile birlikte hayvanlar ve ölüm sonras› insanlar üzerinde yap›lan
çal›flmalarda, beyinde temporal, frontal ve oksipital korteksler,
beyincik, hipotalamus, kaudat çekirdekler dahil olmak üzere
incelenen bütün alanlarda ve hücresel seviyelerde EPO ve
almac›n›n bulundu¤u gösterilmifltir (14-17).

Juul ve ark.’lar› (18), düflük sonras› beyinleri incelenen
fetuslarda 5.-6. haftada ventrikül çevresi jerminal zonda, 10.
haftada ventriküllerin etraf› boyunca EPO ve EPO
almaçlar›n› göstermifllerdir. Dame ve ark.’lar› (16) gestasyon
yafl› 23 ile 37 hafta aras›ndaki dört fetusdan ölüm sonras›
merkezi sinir sistemi, böbrek ve karaci¤erden doku örnekleri
alarak, PCR ile EPO mRNA miktarlar›n› ölçmüfllerdir.
Beyinlerin bütün alanlar›nda de¤iflik oranlarda tespit edilen
EPO mRNA böbrek ile karaci¤erden al›nan örneklere yak›n
ölçülmüfltür. Sonuçta gebeli¤in erken dönemlerinden
itibaren EPO’nun merkezi sinir sistemindeki hücrelerin
geliflimi ve farkl›laflmas›nda önemli rol oynad›¤› bildirilmifltir. 

Beyinde EPO ve almac›n›n bulunmas›ndan sonra insan-
larda hipoksi ile EPO aras›ndaki iliflkiyi incelemek için
Fahnenstich ve ark.’lar› (19), akut ve kronik strese maruz
kalm›fl zaman›nda (n=75) ve erken do¤mufl (n=77) bebekler
ile, sa¤l›kl› zaman›nda do¤mufl (n=54) bebeklerden al›nan
kan örneklerinden EPO düzeyleri çal›flm›fllard›r. Yüksek
riskli hastalarda stresin akut veya kronik oldu¤unu umbilikal
kord pH ölçümü ve apgar skoru ile belirlemifllerdir.
Eritropoietin düzeyleri, akut stresde olanlarda (n=27) 
ortalama 153,4 mU/mL, kronik streste olanlarda (n=48)
ortalama 102,6 mU/mL, erken do¤mufl yenido¤anlarda
ortalama 11-17,3 mU/mL aras›nda, sa¤l›kl› yenido¤anlarda
ise ortalama 20,02 mU/ml olarak ölçülmüfltür. Bizim
çal›flmam›za benzer bir flekilde stresle EPO düzeylerinin
artt›¤›, özellikle bu yüksekli¤in, akut streste daha belirgin
oldu¤unu tespit etmifllerdir. Juul ve ark.’lar› (20) ise merkezi
sinir sistemi hasar› ile giden hastal›klara sahip, gestasyonel
yafllar› 24 haftal›k bebekden 16 yafla kadar de¤iflen hastalar
(n=81) ve sa¤l›kl› çocuklar›n (n=41) serum ve beyin omurilik
s›v›s›nda EPO düzeylerini ölçmüfllerdir. Hastalar perinatal
H‹E (n=16), menenjit (n=31), kafa içine kanama (n=11), farkl›
nörolojik soruna sahip çocuklar (n=11) ve anemi nedeniyle
200 U/kg’dan EPO tedavisi alan erken do¤mufl
yenido¤anlardan (n=12) oluflmakta idi. Asfiktik hastalar›n ilk
iki gün içinde al›nan EPO düzeyleri, kontrol ve di¤er hasta
gruplar›ndaki de¤erlere göre belirgin olarak yüksek ölçüldü. 
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Saatler EPO de¤erleri (mU/ml) Kontrol grubu P de¤eri

Grup 1 Grup 2 (n:9) Grup 3 (n:10) (n:10)
(E:5/K:6) (E:5/K:4) (E:5/K:5)

0. 6 43     a,d 41,5    a,d 6 0,01
(2-50) (20-510) (18-510) (0-20)

12. 3 21 33     a,d 6 <0,05
(2-30) (6-450) (7-510) (1-16)

24. 3 5 34     a,b,d 4 <0,05
(0-35) (2-18) (6-449) (1-17)

36. 3 4 19,5 a,b,d 5,5 <0,05
(1-30)                     (2-15) (2-420) (1-9)

48. 2 4 14 6 <0,05
(1-20) (2-22) (3-210) (1-12)

Tablo 1. Belirli saatlerde al›nan EPO düzeylerinin gruplar aras› karfl›laflt›r›lmas›

a   P<0,05; grup 1 ile k›yasland›¤›nda        c   P<0,05; grup 3 ile k›yasland›¤›nda
b  P<0,05; grup 2 ile  k›yasland›¤›nda        d   P<0,05; kontrol grubu ile k›yasland›¤›nda  



‹nsanlarda hipoksi ile EPO iliflkisi tespit edildikten sonra
hipoksi ile fetal risk aras›ndaki iliflkiyi belirlemek için kordon
kan› EPO düzeyi üzerinde çal›flmalara bafllanm›flt›r. Kakuya
ve ark.’lar› (21), do¤um öncesi ve s›ras›nda EPO düzeyleri ile
fetal stres aras›ndaki iliflkiyi göstermek için fetal kalp h›z›
anormal (n=14) ve sa¤l›kl› (n=99) olan kad›nlarda amniyon
s›v›s› ve kordon kan›ndan EPO düzeyleri çal›flm›fllard›r.
Apgar skoru düflük olan ve belirgin hipokside kalm›fl
yenido¤anlarda hem amniyon s›v›s› hem de kordon
kan›ndaki EPO düzeyleri belirgin olarak yüksek
bulunmufltur. Heinze ve ark.’lar› (22) taraf›ndan yap›lan
çal›flmada apgar skoru düflük olan, elektif sezeryan ile
do¤an, do¤um sonras› asidozu, annede hipertansiyon 
ve diyabeti olan ve sa¤l›kl› bebeklerin do¤um s›ras›nda 
kordon kanlar› al›narak EPO düzeyleri çal›fl›lm›fl olup, apgar
skoru düflük, asidozu olan ve belirgin hipoksi ve iskemide
kalm›fl bebeklerde EPO düzeyleri yüksek ölçülmüfltür. Ruth
ve ark.’lar› (23) perinatal beyin zedelenmesinin göstergesi
olarak kordon kan›nda EPO, hipoksantin ve plazma arjinin
vazopresin düzeylerini ölçtüklerinde; asfiktik yenido¤anlarda
EPO düzeyinin yüksek oldu¤unu ve bu durumun beyin felci
veya ölüm riskinde art›fl›n bir göstergesi olarak
de¤erlendirilmesi gerekti¤ini bildirmifllerdir. Bu çal›flmalarda
EPO ölçümü kordon kan›nda yap›l›rken, çal›flmam›zda
yenido¤anda ve do¤um sonras› tekrarl› ölçümler yap›lm›flt›r.
Bu çal›flmalara benzer olarak H‹E tan›s› alan yenido¤anlarda
EPO düzeyleri yüksek tespit edilmifltir. 

Eritropoietin tedavisinin zamanlamas› aç›s›ndan hipoksi
ve iskemi sonras› EPO ve EPO almaç düzeyinin art›fl
zaman›n› belirlemek üzere yap›lan çal›flmalarda Wen ve
ark.’lar› (24) hipoksiye maruz b›rak›lan 20 s›çan yavrusunda
iskemi bölgesinde EPO almac›n›n 6. saatten itibaren artt›¤›n›
tespit etmifllerdir. Spandou ve ark.’lar› (25) tek tarafl› karotid
arterlerini ba¤layarak yedi yavru s›çan›n beyinlerini bir saat
kadar hipokside b›rakt›ktan sonra 24 saat ile dört gün sonra
beyinlerini incelediklerinde kortikal infarkt ile baz› alanlarda
nöron kayb›n›n EPO ve EPO almaç sisteminin uyar›lmas› ile
düzeltilmeye çal›fl›ld›¤›n› bildirmifllerdir. Melendez ve ark.’lar›
(26) gebe koyunlar›n umblikal kordonlar›n› 10 dakika kadar
ba¤layarak  hipokside b›rakt›klar› zaman›nda do¤acak 
yavrular›n 48 saat sonra beyinlerini incelediklerinde en fazla
korteks ile ventrikül çevresinde EPO ve EPO almaç art›fl›yla
karfl›laflm›fllard›r. Umblikal kordon 10’ar dakika iki defa
ba¤land›¤›nda ise beynin incelenen tüm alanlar›nda EPO
art›fl›n› tespit etmifllerdir. 

Merkezi sinir sistemi hücrelerini hipoksiye karfl› koruyan
EPO’nun klinikte uygulama zaman› ile ilgili yap›lan
çal›flmalarda Gonzalez ve ark.’lar› (27) cerrahi olarak orta
serebral arter t›kanmas› oluflturulan yenido¤an s›çanlara
(n=10) ya tek doz (5U/g) veya 0. saat, 24. saat ve 7. gün-
lerde üç doz (1U/g) EPO uygulanm›fl olup üç dozda EPO
verilenlerde hemisfer hacimlerinde art›fl, hücre tamiri ve
ço¤almas›n› sa¤lad›¤› için EPO tedavisinin gereklili¤ini
bildirmifllerdir. Bernaudin ve ark.’lar› (28) farelerde kal›c›

bölgesel beyin iskemisi oluflturduklar› çal›flmalar›nda,
iskemiden sonraki birinci günde endotelyal hücrelerde,
üçüncü günde mikrogliya ve makrofaj benzeri hücrelerde, 4.
ve 7. günlerde ise astrositlerde EPO ekspresyonunda art›fl
oldu¤unu saptam›fllard›r. Kumral ve ark.’lar› (29) 2,5 saat
hipoksiye maruz kald›ktan sonra sistemik olarak 1000 U/kg
dozunda EPO uygulanan (n:11) ve EPO verilmeden hipoksiye
maruz kalan s›çanlar (n:11) karfl›laflt›r›ld›¤›nda 72 saat sonra
EPO alan grubun infarkt alan›n›n daha küçük oldu¤unu
tespit etmifllerdir. Sun ve ark.’lar› (30) EPO uygulanma
zaman› ile ilgili bir çal›flmada 90 dakika hipokside b›rakt›klar›
yedi günlük s›çanlar›n bir k›sm›na hipoksi öncesinde ve 
sonras›nda 5 U/gr dozunda EPO sistemik olarak, sonraki
dozlar› ise bir gün ara ile iki defa uyguland›¤›nda hipoksiden
24 saat sonra dahi EPO’nun, beyni korudu¤unu tespit
etmifllerdir. Brines ve ark.’lar› (31) s›çanlar›n sa¤ orta 
serebral arterlerini bir saat kadar ba¤layarak oluflturduklar›
iskemi örne¤inde 24 saat önce, 3, 6, 9 saat sonra sistemik
olarak EPO uygulad›klar›nda iskemiden önce ve alt› saat
sonra infarkt alan›nda belirgin azalma oldu¤u ancak
dokuzuncu saatte önemli bir etkinin olmad›¤› tespit
etmifllerdir.

Son y›llarda yap›lan bir çal›flmada Zhu ve ark.’lar› (7) orta
ve a¤›r H‹E geçirmifl olan 83 yenido¤ana rekombinan insan
EPO’sunu deri alt› olarak 300 U/kg (n=52) veya 500 U/kg
(n=31) günafl›r›, do¤um sonras› 1-48 saat’den (ortalama 
20-24 saat) itibaren iki hafta süre ile ve 84 yenido¤ana ise
geleneksel tedavi uygulam›fllard›r. Tekrarlanan, düflük doz
EPO tedavisinin orta derecede H‹E’de etkili oldu¤unu 
bildirmifllerdir. Eritropoietinin uzun dönem etkisi hakk›nda
bilgi elde edebilmek için hastalarda 18 ayl›k olana kadar alt›
ayda bir nörolojik muayene yap›lm›fl olup ölüm ve sakatl›k
aç›s›ndan belirgin bir farkl›l›k saptanmam›flt›r. Bu çal›flmada
serum EPO seviyelerine tedavi sonras› yeterli EPO düzeyinin
saptanmas› amac› ile bak›lm›fl olup ilk enjeksiyon zaman›
hakk›nda herhangi bir yorumda bulunulmam›flt›r. Çal›flmam›zda
EPO tedavisinin evre 2’de 12 saat, evre 3’de 24 saat sonra
uyguland›¤›nda daha etkili olabilece¤inin bulunmas› en iyi
zamanlama aç›s›ndan önemlidir. Eritropoietin tedavisi 12
saat sonra bafllad›¤› takdirde orta düzeyde H‹E olan 
hastalardaki düzelmenin daha belirgin olabilece¤ini
düflünmekteyiz. Ayr›ca bilgilerimize göre çal›flmam›z H‹E
sonras› evrelerine göre ard›fl›k EPO ölçümünün yap›ld›¤› ilk
çal›flmad›r. Çal›flmam›z›n bafll›ca k›s›tl›l›klar› olgu say›s›n›n
fazla olmamas› ve EPO de¤erinin de¤iflti¤i zaman›n belirlen-
mesi için daha s›k aral›klarla kan al›namam›fl olmas›d›r. 

Sonuç olarak, beyni hipoksi ve iskeminin zararl› etkilerine
karfl› koruyan ve endojen savunma sisteminin parças› olan
EPO’nun etkisinin görülmesi için endojen üretimin azald›¤› a¤›r
H‹E’de 24 saat, orta derecede H‹E’de 12 saat sonra 
verilmesinin daha etkili olabilece¤ini düflünmekteyiz.
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