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Cathy Hammerman, Üye, ‹srail 

Angeliky Kapiki, Üye, Yunanistan 
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Angeliky Kapiki Murat Yurdakök 

E.Farri-Kostopoulou Aytu¤ At›c› 
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Hisham Awad (M›s›r) Nechama Linder (‹srail) Stella Andronikou (Yunanistan)
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KKOONNGGRREE    OORRGGAANN‹‹ZZAASSYYOONN    KKOOMM‹‹TTEELLEERR‹‹

OOnnuurrssaall    BBaaflflkkaann  KKoonnggrree  OOrrggaanniizzaassyyoonn  KKoommiitteessii

‹hsan Do¤ramac›, ICC BBaaflflkkaann  Gülay Can

OOnnuurrssaall  KKoommiittee BBaaflflkkaann  YYaarrdd››mmcc››llaarr››  Gülsevin Tekinalp

Tomris Türmen, WHO Nilgün Kültürsay

Kemal Alemdaro¤lu, ‹stanbul Üniversitesi GGeenneell  SSeekkrreetteerrlleerr Asuman Çoban

Gülflen Erdem, Türk Neonatoloji Derne¤i Zeynep ‹nce

VVeezznneeddaarr  Mehmet Vural 

BBiilliimmsseell  PPrrooggrraamm  KKoommiitteessii

BBaaflflkkaann  Gülflen Erdem BBaaflflkkaann  YYaarrdd››mmcc››llaarr›› Neflide Çetin, Mehmet Satar 

DDaann››flflmmaannllaarr Nihal Oygür Y›ld›z Perk Murat Yurdakök Faruk Alpay

Hasan Özkan Saadet Arsan Eren Özek fiükrü Küçüködük

ÜÜyyeelleerr Betül Acunafl Asuman Çoban Özdemir ‹lter Olcay Oran Y›ld›z Perk 

Faruk Alpay Türkan Da¤o¤lu Zeynep ‹nce Nihal Oygür Mehmet Satar

Saadet Arsan Nilgün Köksal Hasan Koç Eren Özek Neslihan Tekin

Y›ld›z Atalay Fad›l Erto¤an Nilgün Kültürsay Hasan Özkan Gülsevin Tekinalp

Gülay Can Ayfle Gökalp fiükrü Küçüködük Adnan Öztürk Müyesser Tunçer

Murat Yurdakök Arif Akflit A.Engin Ar›soy U¤ur Dilmen Asiye Nuho¤lu

SSoossyyaall  PPrrooggrraamm  KKoommiitteessii

BBaaflflkkaann  Aytu¤ At›c›  BBaaflflkkaann  YYaarrdd››mmcc››llaarr››  Hülya Bilgen,  Barbaros Il›kkan

Haberleflme adresi

Symcom Turizm PK: 297 34711 Kad›köy, ‹stanbul

B‹L‹MSEL PROGRAM

3 Eylül 2003

0900-1100 Aç›l›fl töreni

1130-1300 Dünyada ve Akdeniz ülkelerinde neonatoloji: Neredeyiz ? 

Gülay Can, Marietta Xanthou, Gamal Samy Aly, David Bader, T.C. Sa¤l›k Bakanl›¤› 
Temsilcisi

1400-1500 “Üflümek” yenido¤an için ne kadar stressli? 

‹hsan fiarman 

1500-1600 Erken taburcu olan term yenido¤anlarda sorunlar

Eren Özek
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1630-1800 Neonatal transport organizasyonu- sorunlar, çözüm önerileri 

Gülsevin Tekinalp, Y›ld›z Perk, Ebru Ergenekon

4 Eylül 2003

0830-1000 Hipoksik iskemik ensefalopati: umutlar ve umutsuzluklar  

Styliani Andronikou, Mohamed El Barbary, Nihal Oygür

1030-1130 Neonatal sepsis 

Hisham Awad

1130-1230 Yenido¤an yo¤un bak›m ünitelerinde hastane infeksiyonunu önlemek:”Doktorlar 
ellerinizi y›kay›n!” 

Nilgün Kültürsay

1330-1430 Yenido¤an ünitelerinde antibiyotik kullan›m politikas› 

Nilgün Köksal

1430-1530 Neonatal radyoloji: de¤erlendirme ilkeleri, örneklerle tan›n›z nedir ?

Bar›fl Diren

1600-1730 Yenido¤an sar›l›klar›:  interaktif vaka tart›flmas› 

Faruk Alpay, Mehmet Satar, Hülya Bilgen

1730-1900 Neonatal veritaban› çal›flma grubu (sadece üyeler)

Moderatör: Brian Reichman

5 Eylül 2003

0830-0930 Yenido¤an›n akci¤er hastal›klar›nda kal›tsal bozukluklar

Murat Yurdakök

0930-1030 Hangi ventilasyon daha iyi: Yüksek frekansl› m›, volüm garanti mi, konvasiyonel mi? 

Georg Simbruner

1100-1200 Entübe etmek ya da etmemek!  Erken CPAP: Evet-Hay›r tart›flmas›  

Mats Blenow (evet)  vs Amir Kugelman (hay›r)

1200-1300 Yenido¤anda steroid kullan›m› ve geç etkiler 

Eric Shinwell

1400-1500 Yenido¤an yo¤un bak›m ünitesinde a¤r› yönetimi 

Ricardo Carbajal

1500-1600 Yenido¤an›n geliflimsel bak›m›  

Agneta Kleberg 

1630-1800 Term yenido¤anda solunum s›k›nt›s›:  interaktif vaka tart›flmas›  

Hasan Özkan, Esin Koç, Aytu¤ At›c›
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6 Eylül 2003

0830-0930 Antenatal infeksiyon beyin ve akci¤er hasar›na nas›l yol açar? 

Mikko Hallman

0930-1030 Süregelen bir tart›flma: Preterm bebe¤i nas›l, ne zaman ve ne ile beslemeli?

(parenteral olarak)

Ekhard Ziegler

1100-1200 Süregelen bir tart›flma: Preterm bebe¤i nas›l, ne zaman ve ne ile beslemeli ?

(enteral olarak)

Ekhard Ziegler

1200-1330 Geliflmekte olan ülkelerde yenido¤an bak›m›n›n öncelikleri 

Arthur Eidelman, Saadet Arsan, Ahmed Elbeleidy, Vasiliki Drossou-Agakidou 

‹‹SSTTAANNBBUULL  VVEE  AANNKKAARRAA  ÜÜNN‹‹VVEERRSS‹‹TTEELLEERR‹‹’’NNDDEE  ““NNEEOONNAATTAALL  RREESSÜÜSS‹‹TTAASSYYOONN  UUYYGGUULLAAYYIICCII
KKUURRSSLLAARRII””  YYAAPPIILLDDII

Sa¤l›k Bakanl›¤› Ana Çocuk Sa¤l›¤› ve Aile Planlamas› Genel Müdürlü¤ü taraf›ndan yurt çap›nda çok
baflar›l› bir flekilde yürütülen “Neonatal Resüsitasyon Uygulay›c› Kurslar›” üniversitelerimizde de
düzenlenmeye baflland›. Bu konuda ilk giriflim ‹stanbul Üniversitesi ‹stanbul T›p Fakültesi Çocuk
Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal› taraf›ndan yap›ld›. Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›,
Çocuk Cerrahisi Anabilim Dal› ile Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›’nda uzmanl›k e¤itimi
yapan araflt›rma görevlilerinin ve hastanenin bu servislerinde çal›flan hemflirelerin kat›ld›klar› ilk kurs
16-20 Aral›k 2002’de, ikincisi 12-14 Mart 2003’de yap›ld›. Toplant›lar›n denetimi ve yönetimi ‹stanbul
Sa¤l›k Müdürlü¤ü Ana Çocuk Sa¤l›¤› ve Aile Planlamas› fiube Müdürü Dr. Nalan Yetkin taraf›ndan
gerçeklefltirildi. Dr. Yetkin her iki kursun da aç›l›fl›n› yaparak, araflt›rma görevlileri ve hemflirelere
yenido¤an sa¤l›¤›n›n ve kurslar›n önemini anlatt›. Kurslara e¤itici olarak ‹stanbul T›p Fakültesi’nden
Prof. Dr. Asuman Çoban, Prof. Dr. Zeynep ‹nce, Dr. Leyla Karadeniz’in yan› s›ra Marmara Üniversitesi
T›p Fakültesi’nden Doç. Dr. Hülya Bilgen ve ‹stanbul Üniversitesi Cerrahpafla T›p Fakültesi’nden Doç.
Dr. Barbaros Il›kkan kat›ld›. Her iki kurs sonunda toplam 44 doktor ve 37 hemflire “Neonatal
Resüsitasyon Uygulay›c› Sertifikas›” ald›.

Sa¤l›k Bakanl›¤›’n›n onay› ve kat›l›m› ile benzer bir kurs da Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi Çocuk
Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›’nda düzenlendi. 9-11 Nisan 2003 tarihleri aras›nda Ankara
Üniversitesi T›p Fakültesi Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›’ nda tüm pediatri araflt›rma
görevlilerinin tam kat›l›m›yla “Neonatal Resüsitasyon Uygulay›c› Kursu” gerçeklefltirildi. Kursun
denetimi Sa¤l›k Bakanl›¤› Merkez E¤itim Kurulu’ndan Dr. Sema Koçak taraf›ndan gerçeklefltirildi; Prof.
Dr. Saadet Arsan, Dr. Begüm Atasay ve Dr. Ayla Günlemez kurs e¤iticileri olarak görev yapt›. Kursun
aç›l›fl›nda Sa¤l›k Bakanl›¤› Ana Çocuk Sa¤l›¤› ve Aile Planlamas› Genel Müdür Yard›mc›s› Münip
Üstünda¤ ve Çocuk Sa¤l›¤› Daire Baflkan› Dr. Dilek Haznedaro¤lu birer konuflma yaparak araflt›rma
görevlilerine ülkemizde yenido¤an sa¤l›¤›n›n durumu ve neonatal resüsitasyonun önemini anlatt›lar.
Kursun sonunda 30 araflt›rma görevlisi “Neonatal Resüsitasyon Uygulay›c› Sertifikas›” ald›. 

‹stanbul ve Ankara Üniversitelerinde Sa¤l›k Bakanl›¤› ile iflbirli¤i yap›larak düzenlenen bu kurslar›n
di¤er e¤itim kurumlar›nda yap›lmas›, hatta zorunlu hale getirilerek, geliflmifl ülkelerde oldu¤u gibi,
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ülkemizde de araflt›rma görevlilerinin pediatri uzmanl›k e¤itimi s›ras›nda “Neonatal Resüsitasyon”
konusunda mutlaka sertifikaland›r›lmalar› ülkemizde yenido¤an sa¤l›¤› aç›s›ndan çok yararl› olacakt›r.

AANNKKAARRAA  NNEEOONNAATTOOLLOOJJ‹‹  GGRRUUBBUU  TTOOPPLLAANNTTIILLAARRIINNAA  DDEEVVAAMM  EEDD‹‹YYOORR

Ankara’da yaflayan Türk Neonatoloji Derne¤i üyesi hekimler aras›nda yap›lmakta olan toplant›lara bu
y›l›n ilk alt› ay›nda üç toplant› eklendi. Toplant›lar 7 Mart 2003’de Baflkent Üniversitesi’nde, 2 May›s
2003’de Gülhane Askeri T›p Akademisi’nde, 13 Haziran 2003’de Dr. Sami Ulus Çocuk Sa¤l›¤› ve
Hastal›klar› E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi’nde yap›ld›.

‹‹SSTTAANNBBUULL  NNEEOONNAATTOOLLOOJJ‹‹  GGRRUUBBUU  TTOOPPLLAANNTTIILLAARRIINNAA  BBAAfifiLLAADDII

‹stanbul’da yaflayan Türk Neonatoloji Derne¤i üyesi hekimler aras›nda ilk toplant› 4 Nisan 2003’de
‹stanbul Üniversitesi ‹stanbul T›p Fakültesi’nde yap›ld›. Bunu 8 May›s 2003’de ‹stanbul Üniversitesi
Cerrahpafla T›p Fakültesi’nde, 5 Haziran 2003’de SSK Bak›rköy Do¤umevi Kad›n ve Çocuk
Hastanesi’nde ve 3 Temmuz 2003’de Marmara Üniversitesi’nde yap›lan toplant›lar izledi.
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TTÜÜRRKK‹‹YYEE’’DDEE  YYEENN‹‹DDOO⁄⁄AANN  BBAAKKIIMM  ÜÜNN‹‹TTEELLEERR‹‹NNDDEE
MMOORRTTAALL‹‹TTEE  --  22000022

Derne¤imiz yönetim kurulunun 28 Mart 2003 tarihinde yapm›fl oldu¤u toplant›da ald›¤› kararla ülke-
mizde yenido¤an bebeklerin do¤um a¤›rl›klar›na ve gebelik yafllar›na göre yaflat›labilirlik (viabilite) s›-
n›rlar›n› belirleyebilmek ve bunu XIII. Ulusal Neonatoloji Kongresi’nde tart›flabilmek amac›yla ülkemiz-
deki büyük yenido¤an bak›m ünitelerine 2 Nisan 2003 tarihine gönderilen ve 10 Haziran 2003’de ta-
mamlanan 1 Ocak - 31 Aral›k 2002’ye ait mortalite anketlerin sonuçlar› afla¤›da sunulmufltur.

Tablo 1. Neonatoloji merkezlerinin alt yap›s›

NNeeoonnaattoolloojjii NNeeoonnaattoolloojjii PPeeddiiaattrrii PPeeddiiaattrrii HHeemmflfliirree  SSaayy››ss›› KKüüvvöözz AAçç››kk  YYaattaakk VVeennttiillaattöörr

UUzzmmaann›› AAssiissttaann›› UUzzmmaann›› AAssiissttaann›› ((BBiirr  flfliiffttttee  oorrttaallaammaa)) SSaayy››ss›› SSaayy››ss›› SSaayy››ss››

Adnan Menderes 1 2 1 9 1 4 2

Akdeniz 2 1 3 2-4 10 7 10

Ankara 2 1 2 2-4 10 3 4

Celal Bayar 1 1 1 1-2 3 1 1

Cerrahpafla 4 3 3 16 7

Çukurova 3 1 3 3-4 20 7 10

Dokuz Eylül 3 2 3 2-3 10 1 9

Ege 2 4 1 1 4 13 1 4

Gazi 5 2 3 2 12 1 5

Gülhane 2 1 1-2 10 2 6

Hacettepe 5 1 3 3 2-4 12 2 7

‹stanbul 4 1 5 2-3 18 2 5

Kocaeli 2 1 4 2-3 5 5 4

Marmara 3 1 1 1 6 3 4

Mersin 1 1-2 1-2 3 2 2

Ondokuz May›s 1 2 2 4 2 14 2 8

Osmangazi 2 1 3 2-3 10 5 10

Pamukkale 2 3 2 8 2

Selçuk 1 1 3 3 12 3 2

Trakya 1 1 4 2-4 7 6 2

Uluda¤ 1 3 3 15 1 9

Yüzüncü Y›l 1 1 3 2 11 2 5

Dr. Sami Ulus 1 1 4 3 17 3

ÇOK MERKEZL‹ ÇALIfiMALAR - III

Not: Bundan sonraki tablolarda
1. Mersin Üniversitesi’nin verileri 14 fiubat - 31 Aral›k aras›n›; Akdeniz ve Trakya Üniversiteleri’nin 25-26 haftalara ait verileri,

23-26 haftay› kapsamaktad›r.
2. Onun alt›ndaki de¤erler için yüzde hesaplanmas› yap›lmam›flt›r.
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Obstetrisyen için fetal izlem prekonsepsiyonel
dönemde bafllar. Ülkemizde prekonsepsiyonel
de¤erlendirme, ne yaz›k ki planl› gebeliklerin
say›s›n›n az olmas› nedeniyle, halen çok az ol-
guda uygulanabilmektedir. Prekonsepsiyonel
vizitte bafll›ca maternal kronik hastal›klar›n
belirlenmesi, enfeksiyon taramas›n›n yap›l-
mas›, ailede kal›tsal hastal›k varsa bunun or-
taya konmas› ve genetik dan›flma verilmesi ve
tüm gebelerde gebe kalmadan en az 2-3 ay
önce folik asit deste¤ine bafllanmas› amaçla-
n›r.

BBiirriinnccii  vvee  iikkiinnccii  ttrriimmeesstteerrddee  ffeettaall  iizzlleemm

Gebe kal›nd›ktan sonraki ilk vizit için belli bir
ay beklenmeden, hemen hekime baflvurulma-
l›d›r. Birinci trimester için en önemli bulgular›n
elde edilebilece¤i bu vizitte hem rutin incele-
meler yap›l›r, hem  de gebelik say›s› ve gebe-
lik yafl› belirlenir. Ektopik gebelik ve trofob-
lastik hastal›k gibi komplikasyonlar ortaya
koyulabilir.

Ayr›ca 11-14 hafta aras›nda yap›lacak ultra-
sonografi ve biyokimyasal testlerin birlefltiril-
mesi, özellikle baflta Down sendromuna yöne-
lik olmak üzere anöploidi taramas› aç›s›ndan
son y›llarda ikinci trimester taramas›n›n yerini
almaya bafllam›flt›r. Biyokimyasal taramada
maternal kanda hCG (human chorionic gona-
dotropin) ve PAPP-A (pregnancy associated
plasma protein-a) düzeyleri de¤erlendirildi-
¤inde, trizomilerin yaklafl›k %90’› yakalanabil-
mektedir. ‹lk trimester taramas›nda ek olarak
fetal nukal kal›nl›k (nuchal translucency) öl-
çümü yap›ld›¤› ve biyokimyasal taramayla
birlefltirildi¤i zaman, 35 yafl alt›ndaki grupta
%87, 35 yafl›n üzerindeki grupta ise %92 du-
yarl›l›kla trizomi 21 taramas› yap›labilece¤i
gösterilmifltir (1) (fiekil 1). Bu iki test ile has-

tan›n yafl› ve obstetrik öyküsü birlefltirilerek,
tarama sonucu yüksek riskli ç›kan hastalara
ilk trimesterde CVS (koryon villus örnekleme-
si) yap›l›rsa, kromozomal anöploidi tan›s› ge-
beli¤in erken döneminde konulabilir. 

Nukal kal›nl›k ölçümü ayn› zamanda baflka
birçok anomalinin de erken habercisi olabilir.
Baflta kardiak anomaliler olmak üzere, birçok
genetik sendrom ve fetal anomalinin, artm›fl
nukal kal›nl›kla iliflkili oldu¤u görülmüfltür (2).
Artm›fl nukal kal›nl›k varl›¤›nda, e¤er gerekli
görülürse karyotip incelemesinin yan›s›ra, 14-
16. hafta ve 20-23. haftalar›nda sonografik in-
celeme yap›lmas› da önerilir.

‹lk trimesterde ultrasonografi ile baz› majör fe-
tal anomalilerin de tan›s› konulabilir (3). Birin-
ci trimesterde ultrasonografinin yap›sal ano-
malilerin tan›s›ndaki duyarl›l›¤› %60’iken ,
ikinci trimester taraman›n eklenmesiyle bu
duyarl›l›k% 80’e ç›kar›lm›flt›r (4).

E¤er hasta ilk trimesterde hiç izleme gelme-
diyse, 15-20. hafta aras›nda  maternal kan bi-
yokimyas›nda α-fetoprotein, beta hCG ve est-
riol de¤erlendirilerek, anöploidi riski belirlenir.
Bu de¤erler ayn› ilk trimester taramas›nda ol-
du¤u gibi hastan›n yafl›, öyküsü ve belirteç so-
nografisi ile birlefltirilerek anöploidi riski belir-
lenir ve buna göre hastaya karyotip de¤erlen-
dirme seçene¤i sunulur. Ayr›ca bu dönemde
ölçülecek maternal serum α-fetoprotein düze-
yi de nöral tüp defektleri aç›s›ndan uyar›c› ola-
cakt›r.Ard›ndan yap›lacak ayr›nt›l› ultrasonog-
rafi ile majör anomalilerin tan›s› konulabilir.

Fetal kardiyak anomali aç›s›ndan risk alt›nda
olan hastalara 20- 23.  haftalar aras›nda fetal
ekokardiyografi önerilir. Bu grupta kromozo-
mal ya da anatomik anomaliler, fetal kardiyak
aritmiler, non-immün hidrops fetalis, sonogra-
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fide kardiyak anomali flüphesi, maternal ya da
paternal konjenital kalp hastal›¤›, kardiyak te-
ratojen ajan kullan›m›, maternal fenilketonüri
ya da diabet, polihidramnios, önceki gebelik-
te konjenital kalp hastal›¤›, ailede Noonan
sendromu, tuberöz skleroz gibi sendromlar
vard›r (fiekil 2-4).

Yine ayn› dönemde afla¤›daki özellikleri tafl›-
yan yüksek riskli gebelere uterin arter Dopp-
ler ultrasonografi önerilir. Bunlar önceki gebe-
li¤inde preeklampsi, intrauterin büyüme geri-
li¤i, HELLP (hemoliz, karaci¤er enzimlerinde
yükselme, trombositogeni) sendromu veya
ablasyo plasenta öyküsü olan, bu nedenlerle
ya da fetal distres nedeniyle önceki gebeli¤in-
de 34 haftadan önce do¤urtulmas› gereken ya
da kronik hipertansiyon, gebeli¤in indükledi¤i
hipertansiyon, SLE, böbrek hastal›¤›, antifos-
folipid antikor sendromu olan vakalard›r. Ute-
rin arterde direncin artt›¤› ya da erken diyas-
tolik çentiklenmenin görüldü¤ü olgularda,
preeklampsi, intrauterin büyüme gerili¤i ve
perinatal mortalitenin artt›¤› gösterilmifltir
(fiekil 5). Chien ve arkadafllar› (5) uterin arter
Doppler velosimetriyle ilgili yapt›klar› meta-
analizde preeklampsi, intrauterin büyüme ge-
rili¤i ve perinatal ölümlerin öngörülmesinde
uterin arter Doppler velosimetrinin s›n›rl› bir
yeri oldu¤unu göstermifllerdir.

Yine ayn› dönemde, preterm eylem ya da ser-
vikal yetmezlik aç›s›ndan risk alt›nda olan
grupta, transvajinal ultrasonografi ile servikal
uzunluk de¤erlendirilmelidir (fiekil 6). Trans-
vajinal muayene gebe taraf›ndan kabul edil-
medi¤inde ya da transvajinal prob bulunmad›-
¤›nda, transperineal olarak ultrasonografik
muayene yap›labilir (6). Servikal uzunlu¤u
gebelik haftas›na göre eflik de¤erin alt›nda bu-
lunan vakalara, profilaktik servikal serklaj
önerilebilir (7).

AAnntteennaattaall  tteessttlleerriinn  ffiizzyyoolloojjiikk  tteemmeellii

Perinatal  t›bb›n amac› fetal ve neonatal mor-
talite ve morbiditeyi azaltmakt›r. Bunun için
intrauterin ölümlerin engellenmesi hâlâ çözül-
meyi bekleyen bir sorundur. Çeflitli serilerde
intrauterin ölümler %20-43 oran›nda hipoksiy-
le iliflkili bulunmufltur (8,9). Antenatal testler

potansiyel olarak hipoksik iskemik hasarla
karfl›laflma riski alt›ndaki fetuslar› belirleyebil-
mek için gelifltirilmifllerdir. Bu testleri yorum-
lamaya geçmeden önce fetal fizyolojiyi göz-
den geçirmekte yarar vard›r.

Uterin kan ak›m› gebelik boyunca artar ve bu
art›fl› umbilikal kan ak›m› paralel olarak izler.
Uterin kan ak›m›yla umbilikal kan ak›m› ara-
s›nda direkt iliflki vard›r. Ayr›ca fetal büyü-
meyle de umbilikal kan ak›m› aras›nda direkt
bir iliflki bulunmaktad›r. Gebelikte artan uterin
kan ak›m› plasental yata¤› besler. Plasental
yataktaki baflar›l› besin ve gaz de¤iflimi emb-
riyo implantasyonu s›ras›ndaki plasenta geli-
flimine ba¤l›d›r. 

Fetal kan dolafl›m› eriflkinden farkl›l›k göste-
rir. Fetal dolafl›mda sa¤ ve sol kalp dolafl›m›
birbirinden ba¤›ms›z ve paraleldir. Eriflkindeki
gibi bir  döngü oluflturmaz. Umbilikal venler
arac›l›¤›yla plasentadan gelen oksijenli kan
karaci¤eri duktus venozus arac›l›¤›yla geçe-
rek inferior vena kavaya ve buradan sa¤ atri-
uma girer (fiekil 7). Sa¤ atriumda desatüre
venöz kanla kar›flmadan foramen ovale arac›-
l›¤›yla sol atriuma, oradan da sol ventriküle ve
aorta arac›l›¤›yla fetal koroner ve serebral do-
lafl›mlara ulafl›r.

Süperior ve inferior vena kava arac›l›¤›yla sa¤
atriuma gelen venöz kan, sa¤ ventriküle ge-
çer, oradan pulmoner artere ve sonra da  duk-
tus arteriozus arac›l›¤›yla inen aortadaki yük-
sek oksijenli kana kar›fl›r. Bu flekilde, kalan
fetal organlar› perfüze eden daha düflük oksi-
jenli kan, umbilikal arterler arac›l›¤›yla pla-
sentaya geri döner.

Fetusta umbilikal kan ak›m›n›n da¤›l›m› fetal
metabolik duruma, özellikle de fetal merkez
sinir sisteminin oksijen durumuna ba¤l›d›r.
Merkez ve periferik kemoreseptör ve barore-
septör arac›l›¤›yla fetal arteryel oksijen ve
karbondioksit miktar› izlenir. Sinir sisteminin
normal geliflti¤i durumda ve optimal fetal ok-
sijenizasyon varl›¤›nda belirli fetal kalp h›z›
paternleri beklenir. Bu da teorik olarak normal
oksijenlenen ve hipoksiye ba¤l› zedelenme
riski çok düflük olan fetuslar›n ay›rdedilmesini
sa¤lar. Bu ilkelere ba¤l› olarak fetal kalp h›z›
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monitörizasyonundan yararlan›lmaktad›r (fie-
kil 8,9).

Fetal arterial oksijen miktar› kritik de¤erin al-
t›na düflerse, fetal kemoreseptörler arac›l›¤›y-
la vagal bradikardi tetiklenir. Kan ak›m›nda
yaflamsal önemi olan organlar› besleyecek
flekilde bir yeniden düzenlenme olur (10).
Özellikle beyin, miyokard, adrenal bezler ve
plasentaya giden kan ak›m› adrenerjik meka-
nizmayla art›r›l›r. Bu flekilde beyin ve miyo-
kard bir süre için uzam›fl hipoksinin olumsuz
etkilerinden korunmufl olur. Ancak hipoksik
devam ederse kompensatuvar mekanizmalar
k›r›l›r; fetal miyokardiyal depresyon, hipoksik-
iskemik ensefalopati ve fetal ölüm takip geli-
flebilir.

AAnntteeppaarrttuumm  ffeettaall  tteessttlleerr

Antenatal testler özellikle hipoksiye ba¤l› ölü
do¤umlar›n artt›¤› durumlar için tasarlanm›fl-
t›r. Bu durumlar genelde maternal adaptif me-
kanizmalar›n bozuldu¤u hipertansiyon, he-
moglobinopati, diyabet gibi kronik hastal›k-
larla iliflkilidir. Adaptif mekanizmalar›n bozul-
mas› hafif durumda fetal büyümenin k›s›tlan-
mas› ve a¤›r durumda da intrauterin fetal
ölümle sonuçlanabilir.

‹lk kullan›lm›fl olan fetal izlem tekni¤i fetal
kalp h›z› monitörizasyonudur. Öncelikle intra-
partum olarak uygulanan ve sonuçlar› al›nan
bu yöntem (11), daha sonra antenatal dö-
nemde de uygulanmaya bafllanm›flt›r (12).
Kontraksiyon stres testinde 10 dakikada ute-
rusta üç kontraksiyon olacak flekilde oksitosin
verildi¤inde kalp h›z›nda  deselerasyonlar
oluflmuyorsa, optimum fetal santral sinir sis-
temi oksijenizasyonu oldu¤u öngörülür. Fetal
iyilik durumunun izlemi için bir tarama testi
olarak ele al›nd›¤›nda bu yaklafl›m›n mükem-
mel bir negatif prediktif de¤eri vard›r. Ancak
pozitif prediktif de¤eri düflüktür. Örne¤in geç
deselerasyonu olan fetuslar direkt fetal elekt-
rodlarla de¤erlendirildi¤inde,   %50’sinde nor-
mal fetal kalp h›z› paterni oldu¤u görülür (13).

Fetuslar›n da eriflkinler gibi uyku-uyan›kl›k
dönemleri oldu¤u düflünülmektedir. Uyan›k
olduklar› sürede belirgin vücut ve solunum
hareketleri yaparlar. Bu hareketler s›ras›nda

fetal kalp h›z›nda akselerasyonlar görülür. Hi-
poksik fetuslarda ise fetal aktivite ve fetal kalp
h›z› akselerasyon paterni azal›r (14). Manning
ve arkadafllar› (15) fetal hareketlerle fetal so-
lunum, tonus, kalp h›z› paterni ve amniotik s›-
v› hacmini birlefltirerek, sonografik bir de¤er-
lendirme yöntemi olarak biyofizik profil testini
(BPS) tan›mlam›flt›r. Bu testle bazal durumda-
ki bir fetusun iyilik hali belirlenebilir. Bu sis-
temde her bir parametreye iki puan verilir.
Toplam 8 - 10 puan alan fetuslar sorunsuz ka-
bul edilir; 4 - 6 alan fetuslar muhtemelen etki-
lenmifltir ve test 24-48 saat içinde tekrar edil-
melidir. Buna karfl›l›k 0 - 2 puan alan fetuslar
gerçekten etkilenmifltir ve hiç beklemeden
acilen do¤urtulmal›d›r. Ancak steroid verilmifl
fetuslarda ilk iki gün bu testlere güven azal-
maktad›r (15).

Amniotik s›v› hacmindeki azalma, di¤er bile-
flenlerin varl›¤›ndan ba¤›ms›z olarak kötü bir
bulgudur. Kord bas›s› önceden öngörüleme-
yece¤inden, do¤um karar› göz önünde tutul-
mal›d›r.

1980’li y›llar›n sonunda fetal izlem yöntemle-
rine uterin ve umbilikal arter Doppler velosi-
metri eklenmifltir (16). Plasental impedansta-
ki art›flla, plasental fonksiyonun bozulmas› ve
dolay›s›yla azalm›fl besin ve gaz al›flverifli ara-
s›nda bir iliflki oldu¤u gösterilmifltir.

Doppler velosimetrinin en iyi kullan›m alan›
buldu¤u yer intrauterin büyüme gerili¤i flüp-
hesi olan vakalard›r. Bu  grupta Doppler çal›fl-
malar›n›n kötü perinatal sonucu yüksek du-
yarl›l›kla öngördü¤ünü gösteren çal›flmalar
vard›r. Dubinsky ve arkadafllar› (17) bu endi-
kasyonda Doppler ultrasonografinin BPS’ye
göre daha duyarl› oldu¤unu göstermifl, Vintzi-
leos ve arkadafllar› (18) ise tersini öne sür-
müfllerdir.

Umbilikal arter Doppler ultrasonografisinin
velosimetriye ek olarak orta serebral arter
Doppler ultrasonografinin yap›lmas›yla, hi-
poksik fetuslarda beyin koruyucu etki gösteri-
lebilir (19). Bu fetuslarda umbilikal arterde di-
renç art›fl›na ba¤l› olarak beyine giden kan
ak›m›n›n artt›¤› hayvan deneylerinde gösteril-
mifltir (20). Ayr›ca son y›llarda fetal venöz
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Doppler çal›flmalar› da intrauterin büyüme ge-
rili¤i olan fetuslar›n izleminde uygulanmakta-
d›r. Baschat ve arkadafllar› (21) bu gruptaki
fetuslarda arteriyel Doppler ultrasonografisin-
deki bozulmay›, venöz Doppler ultrasonogra-
fisindeki bozulmalar›n izlendi¤ini, bundan
sonra da BPS’de bozulma oldu¤unu göster-
mifllerdir (21) (fiekil 10).

Güncel görüfle göre Doppler velosimetrinin
avantaj›, BPS’ye göre fetal s›k›nt›y› daha er-
ken öngörebilmesidir. Ancak intrauterin büyü-
me gerili¤i d›fl›ndaki alanlarda kullan›m› s›n›r-
l›d›r. Ayr›ca yeterli araç ve iyi e¤itilmifl perso-
nel gerektirir; teknik olarak BPS’ye göre daha
zordur.

ÜÜççüünnccüü  ttrriimmeesstteerrddee  ffeettaall  iizzlleemm

Genelde risk grubunda olmayan hastalar için
gebelikte 32. haftaya kadar ayl›k, 32-36 hafta
aras›nda iki haftada bir ve 36 haftadan sonra
da haftal›k vizitler fleklinde önerilir. Bu vizitler-
de, gebenin tansiyonu, vücut a¤›rl›¤› ve fun-
dus yüksekli¤i ölçülür, fetal kalp sesleri dinle-
nir; özellikle bebek hareketlerinin iyi olup ol-
mad›¤› sorulur. Ek olarak 30-32. hafta civa-
r›nda bir ultrasonografi ile fetal büyüme ve
amniotik s›v› miktar›, plasentan›n yeri ve fetal
prezentasyon belirlenir. Uterin fundus yüksek-
li¤inin gebelik yafl› ile uyumlu oldu¤u izlenen
vakalarda tekrar ultrasonografi yapma endi-
kasyonu yoktur. Ancak fundus yüksekli¤i öl-
çümüyle fetal büyümenin normalden az oldu-
¤u flüphesi do¤arsa ultrasonografi ile fetal bi-
yometri yap›l›r. Biyometride  fetal kar›n çevre-
si, biparyetel çap ve femur uzunlu¤u de¤er-
lendirilir.

Kar›n çevresi beflinci persentilin alt›nda olan
vakalarda, umbilikal arter ve orta serebral ar-
ter  Doppler ultrasonografisi yap›l›r. Umbilikal
arter ve orta serebral arter Doppler ultraso-
nografisi normal bulunursa fetusta intrauterin
büyüme gerili¤i oldu¤u fleklinde yorumlamak
do¤ru de¤ildir;  çünkü bu fetus yaln›zca gebe-
lik yafl›na göre küçük olan bir fetustur. Bunun
nedeni muhtemelen konstitüsyoneldir. Bu va-
kalarda fetal büyüme potansiyeli kal›tsal ola-
rak s›n›rl› olabilir ve bunun uteroplasental bir

yetmezlikle iliflkisi yoktur. Bu durumda asfik-
si ve intrapartum fetal distres ihtimali çok dü-
flüktür. Bu fetuslarda intrauterin enfeksiyonla-
r›n ve kromozomal anomaliler ay›rt edilmesi
ile yaln›zca büyümenin izlenmesi ve lineer bü-
yümenin oldu¤unun görülmesi yeterlidir.

E¤er umbilikal arter Doppler ultrasonografi-
sinde patolojik bulgu varsa, intrauterin büyü-
me gerili¤inden söz edilir. Ancak asfiksi ihti-
mali düflüktür, yaln›zca intrapartum fetal dist-
res riski artm›flt›r. Bu vakalar haftal›k biyofizik
profil skorlamas›, umbilikal ve orta serebral
arter Doppler ultrasonografisi ile izlenmeli;
ancak obstetrik veya maternal nedenler varl›-
¤›nda giriflim planlanmal›d›r.

Anormal umbilikal arter Doppler ultrasonog-
rafisine ek olarak serebral ak›mda redistribüs-
yon da varsa, gebe günafl›r› biyofizik profil
skoru, umbilikal ve orta serebral arter ve ve-
nöz Doppler ultrasonografileri ile izlenmelidir.
Bu arada hastada amniotik s›v› hacminde
azalma varsa, ancak venöz Doppler ultraso-
nografisi normalse, hasta 34. gebelik haftas›-
n›n üzerindeyse do¤urtulmal›, 32. haftadan
küçükse steroid uyguland›ktan sonra tüm
testler 24 saat içinde tekrarlanmal›d›r; 32-34
hafta aras›ndaki gebeliklerdeyse, merkezin
yenido¤an yo¤un bak›m ünitesi sonuçlar›na
göre hareket edilmesi daha do¤rudur.

Oligohidramniozu olan gebede venöz Doppler
ultrasonografi bulgular› da bozulduysa, hipok-
si, asfiksemi ve asidemi olas›l›¤› çok yüksek-
tir. Bu grupta 32 haftan›n alt›nda e¤er biyofi-
zik profil skoru ≥ 6 ise, steroid uyguland›ktan
sonra devaml› kardiyotokogramla hasta izlen-
meli ve tüm testler günde üç defaya kadar
tekrarlanmal›d›r. Ancak gebelik 32 haftan›n
üzerindeyse bu grupta do¤um karar› al›nmal›-
d›r.

Hem venöz Doppler ultrasonografi bulgular›n-
da bozulma olup, hem de BPS ≤6 olan grupta,
fetal dekompenzasyon ve kesin hipoksemi
vard›r, asidemi ve asfiksi s›kt›r, yüksek peri-
natal mortalite vard›r. Bu gruptaki hastalar en
üst düzeyde yeni do¤an yo¤un bak›m ünitesi
olanaklar› bulunan bir merkezde  gebelik ya-
fl›na bak›lmadan hemen do¤urtulmal›d›r.
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SSoonnuuçç

Gebelik izlemi prekonsepsiyonel dönemde
bafllar. Düzenli aral›klarla yap›lacak antenatal
vizitlerde hem gebenin sa¤l›k durumu hem de
fetal morfoloji, fetal büyüme ve amnion s›v›
miktar› de¤erlendirilir. ‹lk trimesterde yap›la-
cak biyokimyasal tarama, ultrasonografi ile
birlefltirilerek anöploidi riski belirlenebilir. Pe-
rinatal mortalitenin azalt›lmas› için gelifltirilen
fetal testler fetal kardiyotokogram, biyofizik
profil testi ve Doppler ultrasonografidir. Dopp-
ler ultrasonografi özellikle intrauterin büyüme
gerili¤i vakalar›nda, biyofizik profilden daha
önce fetal bozulmay› gösterdi¤i için önemlidir.
Bu nedenle özellikle bu grup için fetal Doppler
ultrasonografi bulgular› BPS ile birlefltirilerek
do¤umun daha iyi zamanlanmas›nda kullan›-
labilir.
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‹lk kez 1894 de Towsend herhangi bir sa¤l›k
sorunu olmayan ve sa¤l›kl› görünen  yenido-
¤anlarda do¤umun birinci ve beflinci günleri
aras›nda kanamalar›n oldu¤unu bildirmifltir.
Bu rapordan sonra  olay›n kan p›ht›laflmas› ile
ilgili bir sorundan kaynaklanabilece¤i düflünü-
lerek bu tür kanamas› olan bebeklere deri al-
t›na veya kas içine kan,  serum verilerek teda-
vi edilmeye çal›fl›lm›flt›r. Yenido¤an›n hemo-
rajik hastal›¤› ile vitamin K aras›ndaki iliflki ise
1929 da tan›mlanm›flt›r.

KKlliinniikk  bbuullgguullaarr

Vitamin K’ya ba¤l› kanama daha çok gastro-
intestinal sistem kanamas› fleklinde kendisini
gösteriyorsa da en tehlikelisi intrakraniyal ka-
namad›r. ‹ntrakraniyal kanamaya ba¤l› olarak
hastalar›n bir k›sm› kaybedilmekte veya hayat
boyu devam edecek olan sekeller kalmakta-
d›r. Vitamin K eksikli¤ine ba¤l› olarak deri ve
mukoza kanamalar› dahil, vücudun her yerin-
den kanama olabilmektedir.

Klinik bulgular›n ortaya ç›k›fl zaman›na göre
vitamin K eksikli¤ine ba¤l› kanama genellikle
üç grup tip halinde incelenmektedir.

Klasik tip: Anne sütü ile beslenen zaman›nda
do¤mufl sa¤l›kl› fullterm bebeklerde bulgular,
yaflam›n 2.-7. günlerinde ortaya ç›kar. Hasta-
l›¤›n nedeni,  vitamin K’n›n plasentadan geçi-
flinin iyi olmamas›, anne sütünde vitamin K
düzeyinin 20 µg/L’nin alt›nda olmas›, yetersiz
süt al›m› ve ba¤›rsak bakteri floras›n›n yeterli
olmamas›na ba¤lanmaktad›r. Ticari mama
(formula) ile beslenenlerde de seyrek olarak
vitamin K eksikli¤ine ba¤l› kanama olabil-
mektedir. Genellikle  mamalara  ortalama 830
mg/L  vitamin K eklenmektedir. Klasik vita-
min K ya ba¤l› kanama s›kl›¤›na yönelik top-

lum çal›flmalar›nda farkl› sonuçlar elde edil-
mektedir. Baz› toplumlarda daha s›k baz›lar›n-
da ise daha seyrek görülmektedir. Bu farkl›l›-
¤›n, vitamin K n›n profilaktik olarak her ülke-
de uygulanmamas›, bebe¤in anne sütü veya
ticari mama ile beslenmesi  gibi faktörlerden
kaynakland›¤› düflünülmektedir. Vitamin
K’n›n profilaktik olarak uygulanmad›¤› top-
lumlarda vitamin K eksikli¤ine ba¤l› kanama
s›kl›¤›n›n  %0.25 - 1.7 aras›nda de¤iflti¤i bildi-
rilmektedir. 

Erken tip: Kanama do¤umdan sonraki ilk 24
saatte ortaya ç›kar. Genellikle annenin vita-
min K depolar›n› etkileyen veya fonksiyonunu
bozan antikonvülzan, oral antikoagülan ve an-
tibiyotik gibi ilaçlar almas› durumunda görü-
lür.

Geç tip: Kanama, yaflam›n 2-8. haftalar›nda
ortaya ç›kar. Vitamin K’n›n teminini bozan
kistik fibrozis, ishal, hepatit, alfa–1 antitripsin
eksikli¤i gibi baz› hastal›klarda ve uzun süreli
antibiyotik kullan›m› durumunda görülebil-
mektedir. Japonya’da geç hemorajik hastal›k
s›kl›¤› y›lda 7.2/100 000 olarak bulunmufltur.

Japonya ve Taiwan’da yap›lan çal›flmalar er-
kek çocuklarda daha s›k vitamin K eksikli¤i
olabilece¤ine iflaret etmiflse de ‹sveç, Alman-
ya ve ‹ngiltere’de böyle bir fark görülmemifltir.

Japonya ve ‹ngiliz adalar›nda yap›lan popü-
lasyon çal›flmalar›nda yaz aylar›nda k›fl ayla-
r›na göre 2.5 kat daha fazla hemorajik hasta-
l›k görüldü¤ü bildirilmifltir. Ayr›ca tropik böl-
gelere yak›n yerlerde daha s›k vitamin K ek-
sikli¤i görüldü¤ü bildirilmifltir.

Tayland’da yap›lan bir çal›flmada ailenin ilk
çocuklar›nda vitamin K eksikli¤i  %51 bulu-
nurken, daha sonra do¤anlarda %28 olarak

VV‹‹TTAAMM‹‹NN  KK  EEKKSS‹‹KKLL‹‹⁄⁄‹‹NNEE  BBAA⁄⁄LLII
YYEENN‹‹DDOO⁄⁄AANNDDAA  KKAANNAAMMAA
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bulunmufltur. Benzer durum Japonyada da
bildirilmifltir.

Anne sütü ile beslenenlerde daha fazla vita-
min K eksikli¤i oldu¤u bilinmektedir.

LLaabboorraattuuvvaarr  bbuullgguullaarr››    

Tan› için vitamin K eksikli¤ini  göstermeye
yönelik testler yap›lmal›d›r. Bunlar; protrom-
bin zaman› ve aPTT (her iki testte de uzama
vard›r), vitamin K düzeyi, vitamin K’ya ba¤l›
faktörlerin (II, VII, IX, X) dekarboksile flekille-
ri ve PIVKA (protein induced by vitamin K an-
togonists) düzeylerine bak›lmas›d›r. Bu ince-
lemelerle elde edilen bulgular, kendi yafl guru-
bundaki sa¤l›kl› yenido¤anlar›n bulgular›  ile
karfl›laflt›r›lmal›d›r.

VViittaammiinn  KK  pprrooffiillaakkssiissii  ttaarrtt››flflmmaass››

Vitamin K’n›n profilaktik olarak uygulanmas›
uzun y›llardan beri tart›flma konusu olmufltur.
Bu nedenle randomize kontrollü çal›flmalar
yap›lm›flt›r. Bunlardan ikisinin sonuçlar›n› ver-
mek uygun olacakt›r. Birinci çal›flma  yaklafl›k
3300 zaman›nda do¤an bebek üzerinde yap›l-
m›flt›r. Bu çal›flmada; bir gruba vitamin K, di-
¤erine plasebo verilmifltir. Plasebo alan grup-
ta kanama, vitamin K alan gruba göre belirgin
olarak fazla bulunmufltur. ‹kinci randomize
çal›flmaya 470 yenido¤an erkek al›nm›flt›r. Bu
çocuklar sünnet yap›ld›¤› zaman, vitamin K
uygulanmayan grupta kanaman›n daha fazla
say›da yenido¤anda oldu¤u görülmüfltür. Bu-
nun d›fl›nda yap›lan di¤er baz› çal›flmalarda
ise vitamin K profilaksisinin yararl› olmad›¤›
ve profilaksiye gerek olmad›¤› belirtilmifltir.
Bununla beraber, genel kan›, vitamin K profi-
laksisi uygulanmayanlarda, uygulanan top-
lumlara göre daha fazla say›da kanaman›n
olabilece¤i fleklindedir.  Vitamin K’ya ba¤l›
kanama vakalar› toplu olarak incelendi¤i za-
man bunlar›n ço¤unlu¤unda profilaksi uygu-
lanmad›¤› ortaya ç›km›flt›r. Di¤er taraftan an-
neye vitamin K uygulamas›n›n bebe¤i kana-
madan korudu¤unu bildiren çal›flmalar da
vard›r. 

Vitamin K profilaksisi uygulamas›na kuflku
getiren bir di¤er olay ise çocukluk ça¤› kan-
serleri ile vitamin K profilaksisi aras›nda iliflki

kurulmak istenmesidir. ‹ngiltere’de yap›lan iki
farkl› çal›flmada intramusküler olarak vitamin
K profilaksisi uygulanan çocuklarda, uygulan-
mayan veya oral yolla profilaksi verilenlere
göre daha fazla kanser, özellikle lösemi gelifl-
ti¤i bildirilmifltir. Ancak daha sonra benzer ça-
l›flma yapan di¤er baz› gruplar özellikle Ame-
rikal› araflt›r›c›lar  kanser ile vitamin K profi-
laksisi aras›nda iliflki olmad›¤›n› belirtmifller-
dir. Günümüzde kanser ve vitamin K iliflkisi
oldukça zay›f görüldü¤ü için ve a¤›r intrakra-
niyal kanamalar fatal seyretti¤i veya sekel b›-
rakt›¤› için vitamin K profilaksisi önerilmeye
devam edilmektedir.

AAmmeerriikkaann  PPeeddiiaattrrii  AAkkaaddeemmiissii’’nniinn  ÖÖnneerriilleerrii

Bütün yenido¤anlara intramusküler olarak vi-
tamin K1’in  0.5-1 mg  tek doz verilmesi; oral
preparat kullan›lacaksa do¤umda (2 mg), an-
ne sütü ile beslenenlere yaflam›n birinci veya
ikinci haftas›nda ve dördüncü haftas›nda do-
zun tekrarlanmas›, anne sütü ile beslenen ço-
cuk ishal olursa dozun tekrarlanmas› öneril-
mektedir.

Oral vitamin K daha ucuz ve daha az travma-
tik olmas› nedeniyle tercih edilmektedir.
Ancak ilac›n tekrarlanma gere¤i geliflmekte
olan toplumlar için gerçekçi olmamaktad›r.
Di¤er taraftan vitamin K1 ve vitamin K3’ün
oral olarak verilmesinin  intramüsküler uygu-
lama kadar etkili olmad›¤› da bildirilmektedir. 

Almanya’da yap›lan bir çal›flmada, tek doz
intramusküler K vitamini uygulanalarda koru-
yuculuk %97 olarak bulunurken, tek doz oral
vitamin K verilenlerde bu etki %80 olarak bu-
lunmufltur. Bu nedenle tek doz verilecekse
intramusküler uygulama tercih edilmelidir.
Oral uygulamada ise ne kadar çok oral doz
verilirse o kadar uzun koruyuculuk beklen-
mektedir. 

TTeeddaavvii

Vitamin K eksikli¤ine ba¤l› kanamadan flüphe
ediliyorsa hemen tedavi edilmelidir. Kanama-
l› yenido¤anda tedavi intravenöz veya derialt›-
na parenteral yolla yap›lmal›d›r. Olas› bir ana-
filaktik reaksiyondan kaç›nmak için intrave-
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nöz uygulamada ilaç yavafl verilmelidir. En-
jeksiyon yap›lan yerde kanamaya neden ola-
bilece¤i için intramusküler tedaviden kaç›n›l-
mal›d›r. Vitamin K eksikli¤ine ba¤l› büyük ka-
namalarda veya hayati organlara olan kana-
malarda taze plazma veya protrombin komp-
leks konsantreleri (PCC)  kullan›lmas› yararl›-
d›r.
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KARN‹T‹N

Karnitin bir kuarterner amindir. Yap›sal olarak
amino asitlere benzemekle birlikte proteinler-
de bulunmad›¤›ndan gerçek bir amino asit
olarak kabul edilmez. Tenebrio molitor’da
(sar› yiyecek kurdu) vitamin gibi hareket etti-
¤i saptand›¤›ndan vitamin BT ad› verilmifltir.
Ancak bu yanl›fl olarak verilmifl bir isimdir;
çünkü insanlar ve di¤er yüksek organizmalar-
da da sentezlendi¤i saptanm›flt›r. ‹fllevsel ola-
rak vitamine benzer yönleri bulunmas›na kar-
fl›n vücutta sentez edilebildi¤inden tam bir vi-
tamin özelli¤i tafl›maz.

Karnitin ismi Latince’de et anlam›na gelen
“carnis” kökünden gelmektedir. Gerçekten de
en yüksek miktarda k›rm›z› etlerde ve kümes
hayvanlar›n›n etlerinde bulunur. Sebzelerdeki
miktar› ihmal edilebilir düzeylerdedir. Yetmifl
kilograml›k bir yetiflkindeki toplam karnitin
havuzu 100 mmol olup bunun yaklafl›k %98’i
kaslarda, %1.5’u da karaci¤er ve böbreklerde
bulunur.

Besinlerle al›nan karnitin aktif bir transport
mekanizmas› ile  duodenum ve jejunumdan
emilir. Glomerüler filtrata geçen k›sm›n›n
%90’›n›ndan fazlas› geri emilir. D›flk› ile at›lan
miktar› ise ihmal edilebilir düzeylerdedir. Be-
sinlerle al›nmas› yan› s›ra karnitin vücutta da
sentezlenir. Bu nedenle eriflkinler için esansi-
yel de¤ildir. Süt çocuklar›n›n sentezleyebildik-
leri miktar, günlük gereksinimlerini karfl›la-
maktan uzakt›r (gereksinim 13 µmol/kg/gün,
sentezlenen miktar 1.4 µmol/kg/gün). Karni-
tin biyosentezi için lizin, metionin ve kofaktör
olarak da vitamin C, nikotinik asit, vitamin B6
ve Fe++ gereklidir.

Bu sentez basamaklar›ndan γ-bütirobetaine
kadar olanlar birçok dokuda, γ-bütirobetain-
den karnitine dönüflüm basama¤› ise sadece
karaci¤er, böbrek ve beyinde bulunur.

‹fllevleri

Karnitin ilk kez 1905 y›l›nda hayvan kaslar›n-
dan izole edilmifl, baz› temel ifllevlerinin anla-
fl›lmas› 1950 y›l›nda gerçekleflmifl ve metabo-
lik hastal›klarla iliflkisinin kurulmas› 1975 y›-
l›nda ilk vaka bildirileri ile olmufltur.

Karnitin 12 karbondan daha uzun zincirli ya¤
asitlerinin mitokondri iç membran›ndan mat-
rikse tafl›nmas›n› sa¤lar. Mitokondri d›fl
membran›nda uzun zincirli ya¤ asitlerinden
açil CoA sentetaz enzimi arac›l›¤› ile açil CoA
oluflur. Açil CoA membranlar aras› bofllu¤a
geçer. ‹ç membranda yerleflik karnitin palmi-
toyl transferaz I (CPT-I) yard›m› ile açil
CoA’daki açil grubu karnitine aktar›l›r ve açil
karnitin oluflur. Açil karnitin, translokaz enzi-
mi ile mitokondri iç membran› boyunca mat-
rikse do¤ru yer de¤ifltirir. Burada karnitin pal-
mitoyl transferaz II (CPT-II) enziminin kataliz-
ledi¤i bir reaksiyonla açil karnitindeki açil gru-
bu açil CoA’ya aktar›l›r. Açil CoA, β-oksidas-
yona u¤rar. Bu flekilde sentezlenen keton,
glukozun yetersiz oldu¤u durumlarda beynin
bafll›ca enerji kayna¤›d›r (fiekil 1).

Mitokondri içinde açil CoA/CoA oran›n› sabit
tutarak tampon görevi yapar. Açil CoA ester-
lerinin mitokondri matriksinde birikmesi hüc-
rede toksik ve baz› enzimler üzerinde inhibitör
etkiye sahiptir. Karnitin, açil CoA esterleri ile
karnitin esterleri yaparak onlar› vücuttan
uzaklaflt›r›r ve toksik etkilerinin önüne geçer.

YYEENN‹‹DDOO⁄⁄AANNDDAA  ““YYEENN‹‹””  VV‹‹TTAAMM‹‹NNLLEERR
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Dall› zincirli amino asitlerin (lösin, izolösin ve
valin) metbolizmas›na yard›mc›d›r. Karnitin
dall›-zincirli amino asitlerin oksidasyonunu
stimüle etmektedir.

Açil gruplar› yakalay›c›s› gibi hareket eder.
Tampon görevinin biraz daha ileri bir aflama-
s›d›r. Açil CoA metabolizmas›nda bir bozukluk
oldu¤unda veya açil CoA oluflup da daha ileri
metabolize edilemedi¤i durumlarda açil grup-
lar› karnitin taraf›ndan tutulur. Membran stabi-
lizatörüdür. Bu ifllevinin uzun zincirli açil
CoA’lar› mitokondri membran›ndan uzaklafl-
t›rma yolu ile oldu¤u düflünülmektedir. Mito-
kondrial matrikste k›sa ve orta zincirli ya¤
asitleri CoA’dan karnitine aktar›larak;  mito-
kondri d›fl›na tafl›n›r. Böylece serbest CoA
miktar› artt›r›lm›fl olur ve fazla miktardaki ase-
til ve açil gruplar› d›flar› at›l›r.

Peroksizomal ya¤ asidi oksidasyonunda rolü
vard›r. Peroksizomlardaki β-oksidasyonla çok
uzun zincirli ya¤ asitlerinin (22 karbondan da-
ha uzun) zincir uzunluklar› k›salt›l›r. Karnitin
zincir uzunluklar› k›salt›lm›fl bu ya¤ asitlerini
mitokondriyal β-oksidasyon için peroksizom-
lardan matrikse tafl›r.

Gereksinim

K›rm›z› et, kümes hayvanlar›n›n etleri, bal›k ve
süt ürünleri L-karnitinden zengindir. Fermente
soya fasülyesinde, bu¤day ve avakadoda bir
miktar L-karnitin vard›r. Meyvalar, sebzeler ve
tah›llarda karnitin miktar› düflüktür.

Karnitin için al›nmas› gereken günlük miktar
belirlenmemifltir. Baz› durumlarda sentezle-
nenden çok fazla L-karnitine gereksinim oldu-

fifieekkiill  11.. fiekil 1. β-oksidasyon ve enerji üretimi için uzun zincirli ya¤ asitlerinin L-karnitin taraf›ndan
sitozolden mitokondriye tafl›nmas›. Uzun zincirli ya¤ asitlerinin karnitin arac›l›¤› ile mitokondri
matriksine girerek enerji yap›m›nda kullan›labilmesi için mitokondri d›fl ve iç membran›nda yerleflik
üç enzime gereksinim vard›r. Mitokondri d›fl membran›nda bulunan karnitin palmitoyl transferaz I
(CPT-I) açil CoA’dan açil karnitin (bir ya¤ asidi + karnitin) oluflumunu katalizler. Karnitin: açil karnitin
tafl›y›c›s› (translokaz, CT) mitokondri iç membran›ndan açil karnitini matrikse tafl›r. Mitokondri iç
membran›nda karnitin palmitoyl transferaz II (CPT-II) açil CoA oluflumunu sa¤lar, β-oksidasyona
u¤rar ve propionil CoA ve asetil CoA aç›¤a ç›kar.
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¤undan esansiyel olabilen bir besin ö¤esidir.
Yetmifl kilograml›k bir eriflkin için günlük al›m
200 mg dolay›nda olmal›d›r. 

Toksisitesi

L-karnitin genelde iyi tolere edilen bir bileflik-
tir. Yüksek dozlar›yla toksik etkiler bildirilme-
mifltir. Bulant›, kusma, kar›n a¤r›s› ve ishal gi-
bi hafif gastrointestinal semptomlar›n ortaya
ç›kmas›na neden olabilir. Günde 3 gr’›n üze-
rindeki dozlarda baz› bireylerde “bayat bal›k”
kokusu ortaya ç›kabilir. Asetil-L-karnitin flekli
kullan›ld›¤›nda Alzheimerli hastalarda ajitas-
yon, epileptik hastalarda nöbetlerin s›kl›k ve
fliddetinin artma görülebilir. D- ve L-karnitini
birlikte içeren preparatlar böbrek hastalar›nda
kas kramplar›na yol açmaktad›r. Karnitinin
gebeler ve emzikli annelerce kullan›m›n›n gü-
venli olup olmad›¤› konusunda henüz bilgi
yoktur.

Eksikli¤i

Yetmifl kilograml›k normal bir bireyde 11-34
mg/gün karnitin sentezlenir. Glomerüler filtra-
ta geçen karnitinin %95’inin geri emildi¤i de
dikkate al›nd›¤›nda normalde karnitin eksikli-
¤i görülmez.

Plazma ve dokulardaki karnitin düzeyleri or-
ganizman›n ifllevlerini yapamayacak flekilde
azalm›flsa karnitin eksikli¤inden söz edilir.
Karnitin eksikli¤i primer veya sekonder olabi-
lir. Primer karnitin eksikli¤inin s›kl›¤›n›n
1:40.000 oldu¤u düflünülmektedir. Primer
karnitin eksikli¤inin sistemik ve miyopatik ol-
mak üzere iki tipi vard›r. Sistemik karnitin ek-
sikli¤inde plazma ve doku, miyopatik karnitin
eksikli¤inde ise “uptake” bozuklu¤u nedeni ile
kas karnitin düzeyleri düflüktür.

Primer eksiklikte böbrekler ve kaslarda plaz-
ma membran›ndan karnitin tafl›nmas›nda bo-
zukluk vard›r. Böbreklerden yüksek miktarlar-
da karnitin at›l›r. Hastal›k OCTN2 genindeki
bozukluklardan kaynaklanmaktad›r. Primer
karnitin eksikli¤inin nedeni plazma membra-
n›nda karnitin transporter eksikli¤i ve idrarla
karnitin kaybedilmesidir. Hücre içinde karnitin
bulunmad›¤›nda uzun zincirli ya¤ asitleri mito-

kondri matriksine geçemez, β-oksidasyon
gerçekleflemez; enerji ve beynin kullan›m› için
keton yap›lamaz. Mitokondri içinde açil
CoA’lar brikmeye bafllar, CoA gerektiren di-
¤er metabolik yollar da etkilenir (Krebs siklu-
su, piruvat oksidasyonu, amino asit metabo-
lizmas›, mitokondrial ve peroksizomal β-oksi-
dasyon).

Bir ay-yedi yafl aras›nda de¤iflmekle birlikte
karnitin eksikli¤inin semptom ve bulgular› or-
talama iki yafl dolay›nda ortaya ç›kar. Küçük
çocuklarda hipoketotik hipoglisemi, daha bü-
yüklerde iskelet ve kalp kas›n› tutan miyopati
ile dikkate gelir. Açl›kla birlikte enfeksiyonlar
ataklar için teti¤i çeker. 

Karnitin eksikli¤i üç yerde etkilerini gösterir:
(1) Kalp kas›: progresif kardiyomiyopati geli-
flir, (2) Santral sinir sistemi: hipoketotik hi-
poglisemi ile birlikte ensefalopati, (3) ‹skelet
kas›: miyopati geliflir.

Ensefalopatinin nedeni, hipogliseminin  yan›
s›ra beynin kullan›m› için keton üretilememe-
sidir. Ensefalopati ile baflvuran hastalar uza-
m›fl açl›k sonunda komaya girmifllerdir, çok
az atetoid ve ekstrapiramidal hareketler vard›r
ve orta derecede hepatomegali efllik eder.
Proksimal kaslarda güçsüzlük, hipotoni ve
motor gerilik bulunur. Primer karnitin eksikli-
¤i olan hastalarda kardiyomiyopati geliflir,
inotrop ajanlar ve karnitine yan›t vermez. Ta-
n› konulmaz ve tedavi edilmezse kalp yetmez-
li¤i ilerler ve ölüme götürür. Karnitin eksikli¤i
gastrointestinal sistemde motilite bozuklu¤u,
kar›n a¤r›s› ve ishal yapabilir. Hipokrom ane-
mi ve tekrarlayan enfeksiyonlar efllik edebilir.

Kas karnitin eksikli¤inde serum karnitin dü-
zeyleri normal, kaslarda karnitin düflüktür.
Kaslara karnitin tafl›yan sistemde bozukluk ol-
du¤u düflünülmektedir. Kaslardaki karnitin
eksikli¤inin semptom ve bulgular› çok erken
ortaya ç›kabilece¤i gibi,10-30 yafllar›nda da
ortaya ç›kabilir.  Proksimal kaslarda de¤iflik
dereceden güçsüzlük, egsersiz intolerans› ve
miyalji görülür.
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Sekonder eksiklikler herhangi bir yaflta ortaya
ç›kabilir. Total parenteral beslenme uygula-
nan prematüre bebeklere karnitin deste¤i ve-
rilmezse karnitin eksikli¤i k›sa sürede geliflir.
Baz› kal›tsal metabolik hastal›klarda [organik
asidemiler (propionik asidüri), açil CoA de-
hidrogenaz eksiklikleri (orta zincirli açil CoA
dehidrogenaz eksikli¤i), solunum zincir bo-
zukluklar›, “maple syrup urine” hastal›¤› ve
ornitin transkarbamilaz eksikli¤i gibi], Reye
sendromu,   renal Fanconi sendromu, kronik
böbrek yetmezli¤i nedeni ile hemodializ uygu-
lamas› (kay›plar›n artmas›), total parenteral
beslenme, soya a¤›rl›kl› beslenme (sentez ye-
tersizli¤i), siroz ve kafleksi, kwashiorkor, kis-
tik fibrozis ve prematürelikte karnitin eksikli¤i
görülebilir. Böbrekleri immatür, sentez yete-
nekleri de k›s›tl› oldu¤undan prematüre be-
bekler karnitin eksikli¤ine yatk›nd›r. Glutarik
asidüri tip II ve karnitin palmitoyl transferaz II
eksikli¤inde dismorfik bulgular da vard›r
(midfasial hipoplazi, frontal bossing). Karba-
milfosfat sentetaz ve ornitin transkarbamilaz
eksikliklerinde de karnitin eksikli¤inin nedeni
tam olarak bilinmemektedir, primer bozukluk-
la, semptom verdi¤i s›radaki karaci¤er bozuk-
lu¤u ile benzoat kullan›m›na ba¤l› olabilir. Si-
roz ve kronik karaci¤er hastal›klar›nda karni-
tin biyosentezi etkilenir. Diyetle yetersiz al›m›
(lakto-ovo vejetaryan diyet) ve malabsorpsi-
yon sendromlar› da sekonder karnitin eksikli-
¤i nedenidir. A¤›r derecede hasta olup kata-
bolik evrede bulunan hastalarda da karnitin
eksikli¤i geliflebilir. 

Valproat›n karnitin eksikli¤i meydana getirme
mekanizmalar› olarak; CoA’lar›n valproat ve
metabolitleri taraf›ndan tutulmas› veya valp-
roat ve metabolitlerinin ya¤ asidi oksidasyon
enzimlerini inhibe etmesi veya fibroblast kül-
türlerinde gösterildi¤i flekilde valproat›n plaz-
ma membran›ndan karnitin uptake’ini bozma-
s› say›labilir. Plazma membran›ndan uptake
bozulunca karnitin böbrek tübüli hücrelerin-
den geri emilemez ve kas hücreleri taraf›ndan
karnitin al›namaz. HIV tedavisinde kullan›lan
nükleozid analoglar› (zidovudine (AZT), dida-
nosine (ddI), zalcitabine (ddC) ve stavudine
(d4T) sekonder karnitin eksikli¤i yaratabilir.

Avrupa’da kullan›lan ve pivalik asit içeren an-
tibiyotikler (pivampicillin, pivmecillinam ve
pivcephalexin) de karnitin eksikli¤ine neden
olabilir. Kanser kemoterapi ajanlar›ndan ifos-
famide ve cisplatin sekonder karnitin eksikli¤i
olas›l›¤›n› artt›r›r, doxorubicin (adriamycine)
alan hastalara L-karnitin verilmesinin kardiyo-
miyopati geliflme riskini ne derece azaltt›¤› ise
henüz aç›kl›¤a kavuflmam›flt›r.

Sekonder eksikliklerde ise (ya¤ asidi oksidas-
yon bozukluklar› ve organik asidemiler) karni-
tin eksikli¤inin nedeni açil karnitin oluflumu-
nun artmas› ve açilkarnitinlerin böbreklerden
karnitin transportunu engellemesidir. Sekon-
der karnitin eksikli¤i yaratan ya¤ asidi oksi-
dasyon bozukluklar›nda ilk ortaya ç›kan
semptom dilate kardiyomiyopatidir. Ya¤ asidi
oksidasyon bozukluklar›nda kaslarda, kalpte
ve karaci¤erde ya¤ birikimi olur, kalp ve iske-
let kas›nda miyopati ve kardiyomiyopati geli-
flir. Uzun zincirli açil karnitinlerin toksik etkisi
de vard›r, bu nedenle aritmojenik etkiyle ani
bebek ölümlerine neden oabilir.

Vitamin C eksikli¤inin erken belirtilerinden bi-
ri olan yorgunlu¤un L-karnitin eksikli¤inden
kaynakland›¤› düflünülmektedir.

LLaabboorraattuuvvaarr  bbuullgguullaarr››

Letarji, konvülsiyon, apne ve bilinç bulan›kl›¤›
acil polikliniklere baflvuran hastalarda kan fle-
keri bak›lmal›d›r. Hipoglisemi yan›nda keton
bulunmamas› ya da zay›f bir keton reaksiyonu
elde edilmesi karnitin eksikli¤i olas›l›¤›n› akla
getirmelidir. Karaci¤er enzimleri, kan amon-
yak düzeyi, ürik asit, kreatin kinaz, laktik asit
düzeyleri ölçülmeli, koagulasyon testleri ya-
p›lmal›d›r. Özellikle de Reye benzeri tablo ile
baflvuranlarda kan amonyak düzeylerinde or-
ta derecede bir art›fl, transaminazlarda orta
derecede bir yükselme vard›r. Kan gazlar› in-
celemesinde metabolik asidoz saptan›r. Kar-
nitin böbrek tübülilerinden itrahta ürik asitle
yar›flt›¤›ndan ürik asit düzeyleri artar. Serum-
da kreatin kinaz düzeyleri artar. Solunum zin-
cir bozukluklar›nda kan laktat› yükselir. Prot-
rombin zaman› uzam›flt›r. Moleküler analizler-
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le de OCTN2 genindeki mutasyonlar araflt›r›-
labilir.

Primer karnitin eksikli¤inde plazma karnitin
düzeyleri normalin %5’inin alt›na inmifltir, açil-
karnitinler de ayn› oranda azalm›flt›r. Açilkar-
nitin/serbest karnitin oran› normaldir. Sekon-
der karnitin eksikliklerinde esterleflmifl karni-
tin miktar› artm›flt›r. Primer karnitin eksikli¤in-
de böbrek tübülilerinden karnitin geri emilimi
olmad›¤›ndan idrarla karnitin itrah› artar.

Primer karnitin eksikli¤inde idrarla organik
asit at›l›m› normaldir. Ya¤ asidi oksidasyonu
bozukluklar›nda ise akut kriz s›ras›nda dikar-
boksilik asidüri olur. Kriz d›fl›ndaki dönemle-
rinde yap›lacak incelemeler normal sonuç ve-
rir, bu nedenle, akut kriz s›ras›nda örnek al›n-
mas› önemlidir. Sekonder eksiklik nedenleri-
nin belirlenebilmesi için tandem mass spekt-
rometrisi ile açil karnitin profili yap›lmas› ge-
rekir.

Primer ve sekonder karnitin eksikliklerinde
akci¤er grafilerinde kalp gölgesi büyümüfl
olarak saptan›r. Kardiyomiyopati tan›s› için
ekokardiyografi yard›mc›d›r. EKG’de ventri-
küler hipertrofi bulgular›, translokaz ve CPT-II
eksikliklerinde kardiak aritmilere rastlanabilir.
Santral sinir sistemi görüntülemelerinde se-
konder karnitin eksikliklerinde de¤iflikliklere
rastlanabilir (glutarik asidüri tip II’de kistik lez-
yonlar, mitokondrial hastal›klarda bazal gang-
lia tutulumu gibi).

Deri fibroblast kültürlerinde karnitin transport
bozuklu¤u gösterilebilir. Miyopatik tipte pri-
mer karnitin eksikli¤ini gösterebilmek amac›
ile kas dokusunda da karnitin ölçümü yap›l-
mal›d›r. Karaci¤er ve kas biyopsilerinde ya¤-
lanma görülür.

Tedavi

Akut krizle (hipoketotik hipoglisemi, ensefalo-
pati, hepatomegali) gelen hastalara %10’luk
dekstroz bafllang›çta 10 mg/kg/dakika h›z›n-
da verilmeli, daha sonra infüzyon h›z› kan fle-
kerine göre ayarlanmal›d›r. Primer karnitin

eksikli¤i düflünülen hastalara intravenöz kar-
nitin (100-200 mg/kg/gün, 3-4 doza bölüne-
rek) deste¤i verilmelidir. Uzun zincirli ya¤ asi-
di oksidasyon eksikli¤i olan hastalarda meta-
bolik yükü artt›raca¤›ndan karnitin verilmesi
zararl› olabilir. Karnitin toksik metabolitlerin
ba¤lan›p vücuttan at›lmas›na da yard›mc›
olur. Kardiyomiyopatisi için hastaya t›bbi des-
tek verilmelidir.

Akut kriz sonras› karnitin tedavisine oral yolla
devam edilmesi (100-200 mg/kg/gün, 3-4
doza bölünerek) ketogenez ve kalp ifllevlerini
düzenler, büyüme ve kognitif performans da-
ha iyi olur.

Karnitini düzenli kulland›klar› sürece primer
karnitin eksikli¤inde diyet uygulamas›na ge-
rek yoktur. Gece açl›k sonras› sabaha karfl›
hipoglisemi geliflmesini önlemek için akflam
yatarken piflmemifl m›s›r niflastas› verilir.

Primer karnitin eksikl¤inde L-karnitin tedavisi
ile karnitin düzeyleri normale yak›n düzeylere
eriflir, kas karnitin düzeyinde artma bu denli
belirgin de¤ildir. 

Primer karnitin eksiklikleri d›fl›nda organik
asidemilerde asit metabolit at›l›m›n› h›zland›r-
mak ve karnitin aç›¤›n› kapatmak amac›yla,
valproik asit kullanmakta olan epileptik has-
talarda, renal Fanconi sendromunda ve ma-
labsorpsiyon sendromlar›nda ve diyaliz alt›n-
da olan kronik böbrek hastalar›nda karnitin
kullan›labilir.

Eriflkinlerde iskemik kalp hastal›¤›n›n tedavi-
sinde kullan›lmaktad›r. Koroner hastal›¤›
olanlarda karnitin taflikardiyi azaltmakta, eg-
zersiz tolerans›n› artt›rmakta, iskemi bulgu ve
semptomlar›n› azaltmaktad›r. Stabil anjina
pektoris ve bafllang›ç halinde kalp yetmezli¤i
olan hastalarda miyokardial fonksiyonlar› ve
hastalar›n genel durumunu düzeltmektedir.
Kardiyojenik flok ve kardiak aritmi tedavisin-
de kullan›labilece¤i yolunda veriler bulun-
maktad›r. Bütün bu etkilerini bozulmufl kalp
metabolizmas›n› düzenleyerek gerçeklefltir-
mektedir. Karnitinin bafll›ca sentez yerlerin-
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den birinin böbrekler oldu¤u hat›rlanacak
olursa, kronik böbrek hastalar›nda serbest
karnitin miktar› azalmaya bafllar ve diyalizle
serbest karnitin fraksiyonundaki bu aç›k daha
da belirgin hale gelir. Bu nedenle, diyaliz uy-
gulanmakta olan kronik böbrek hastalar› kar-
nitin eksikli¤i aç›s›ndan yak›ndan izlenerek
uygun zamanda ve uygun dozda karnitin ve-
rilmeye bafllanmal›d›r. Deneysel çal›flmalar
diyabetes mellitusta insulin yan›nda verilen
karnitinin kronik vakalarda kalp fonksiyon
bozukluklar›n› önleyebilece¤ine iflaret etmek-
tedir.

Yafll› s›çanlarda yap›lan deneylerde yafll› s›-
çanlara karnitin deste¤i verilmesinin yafll›l›¤a
ba¤l› mitokondrial ifllev de¤iflikliklerini düzelt-
ti¤i saptanm›flt›r. Klaudikasyonu olan hastala-
ra karnitin deste¤i verildi¤inde yürüme mesa-
fesinde artma sa¤lam›flt›r.

KOENZ‹M Q10 (UB‹KU‹NON)

‹lk olarak 1957 y›l›nda s›¤›r kalbi mitokondri-
lerinden elde edilmifl, 1958 y›l›nda da kimya-
sal yap›s› ayd›nlat›lm›flt›r. Mitokondrilerde ok-
sidatif fosforilasyonda rolü vard›r ve kuvvetli
bir antioksidand›r.

Yap›sal olarak vitamin K4’e benzer. Enerji ge-
reksininimi yüksek dokular›n hücrelerinde
(kalp, karaci¤er, kaslar, pankreas) yüksek
konsantrasyonlarda bulunur. Toplam  vücut
koenzim Q10 havuzu 0.5-1.5 gr’d›r. Normal
kan düzeyleri 0.7-1.0 µg/ml aras›nda de¤iflir.
Vücutta tirozinden bafllayarak sekiz basamak-
l› bir reaksiyonla sentezlenir, bu sentez için fo-
lik asit, niasin, riboflavin ve pridoksine gerek-
sinim vard›r. Bunlar›n›n birinin eksikli¤i koen-
zim Q10 eksikli¤ine yol açar.

Ba¤›rsaklardan  yavafl emilir, a¤›zdan al›m›n-
dan 5-10 saat sonra zirve serum de¤erlerine
ulafl›labilir. Absorpsiyonu için gastrointestinal
kanalda ya¤ bulunmas›na gereksinim vard›r.
Kilomikronlarla karaci¤ere tafl›n›r ve VLDL
(çok düflük dansiteli lipoprotein) ile dolafl›ma
verilir. Tam metabolik sonucu henüz ayd›nla-
t›lamam›flt›r. Yar›lanma süresi 34 saatt›r. Bü-

yük ölçüde safra ile at›l›r. A¤›zdan verilen do-
zun %60’› d›flk›dan elde edilebilir.

‹fllevleri

Koenzim Q10’nun vücudumuzda iki temel gö-
revi vard›r: hücrede enerji üretimine yard›mc›
olma ve antioksidan ifllevi.

Koenzim Q10 mitokondri iç membran›nda yer-
lefliktir ve üç mitokondrial enzimin (kompleks
I, II ve III) kofaktörü olarak oksidatif fosforilas-
yonda önemli bir rolü vard›r. Elektronlar› fla-
voproteinler ve sitokromlar aras›nda hareket
ettirir ve tafl›r. Elektron transfer zincirinde aç›-
¤a ç›kan her elektron çifti ilk önce koenzim
Q10 ile etkileflmelidir. Bu nedenle koenzim
Q10, mitokondrilerde enerji üretiminde önem-
lidir.

Koenzim Q10’nun antioksidan görevi de var-
d›r. Lipid ve protein peroksidasyonunu önler
ve serbest radikalleri yakalar. Koenzim Q10

oksidasyon-redüksiyon döngüsü içinde çal›-
fl›r. Koenzim Q10’nun lipid peroksidasyonunu
önlemede vitamin E kadar etkin oldu¤u ileri
sürülmektedir.  Vitamin E ile sinerjistik olarak
da çal›fl›r. Koenzim Q10 kendi kendine rejene-
re olabilen ya¤da eriyen bilinen tek do¤al an-
tioksidand›r.

Bunlar›n d›fl›nda koenzim Q  membranda fos-
folipid etkileflimini düzenler, prostaglandin
(özellikle prostasiklin) metabolizmas›n› artt›-
r›r. Koenzim Q10 miyokardial kalsiyum ba-
¤›ml› kanallar› stabilize eder ve ATP sentezi
için gerekli metabolitlerin azalmas›n› önler. ‹s-
kemik kalp hastal›¤›nda kan›n viskozitesini
azalt›r ve kalp kaslar›na olan kan ak›m›n› dü-
zenler.

Gereksinim

Vücudumuzda her hücrede bulunan do¤al bir
besleyicidir. Bal›k (sardalya, uskumru), etler
(özellikle karaci¤er, böbrek ve kalp gibi organ
etleri), soya ya¤›, f›st›k zengin koenzim Q10

kaynaklar›d›r. Is›, nem ve direkt ›fl›nlar ve ok-
sidan ajanlar kullan›ma elveriflli koenzim
Q10’nun kayb›na neden olur
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Miktar

Günlük diyetle al›nan miktar 2-20
mg/gün’dür. Bunun ço¤u et ve bal›ktan gelir.
30-60 mg/gün destek, koenzim Q10 eksikli¤i
geliflmesini önler ve 0.7-1.0 µg/ml’lik normal
serum konsantrasyonlar›n› devam ettirir.

Eksikli¤i 

Eksiklik nedenleri diyetle al›m›n›n yetersiz ol-
mas›, biyosentezinin bozulmas› (Zocor, Meva-
cor veya Pracachol gibi statin grubu lipid dü-
flürücü ilaçlar; adriamisin gibi kemoterapötik
ilaçlar, β-blokörler, trisiklik antidepresanlar,
fenotiazin grubu ilaçlar), kullan›m›n›n artmas›
(AIDS, kanser ve hipotiroidi gibi) veya bunla-
r›n de¤iflik birleflimleridir. Kronik malnütris-
yon ve kaflekside al›m azalm›flt›r. Yaflla birlik-
te serum koenzim Q10 düzeyleri azal›r. Seksen
yafl›na gelindi¤inde 19-21 yafllardakine göre
koenzim Q10 düzeylerinde %65 oran›nda azal-
ma olur. Konjestif kalp yetmezli¤i, kardiyomi-

yopati, kronik obstrüktif akci¤er hastal›¤›, hi-
pertansiyon ve periodontal hastal›klarda da
koenzim Q10 düzeylerini azaltan nedenler ara-
s›ndad›r.

Koenzim Q10 eksikli¤inin semptom ve bulgu-
lar› aras›nda yorgunluk, kas a¤r›lar›, konjestif
kalp yetmezli¤i, kardiyomiyopati, angina pek-
toris ve kronik difleti hastal›klar› say›labilir.

Toksisitesi

60-100 mg/gün miktarlar›nda al›nd›¤›nda epi-
gastrik rahats›zl›k hissi, ifltahta azalma, bulan-
t› ve ishale yol açar. Doz azalt›lmas› ile bu ya-
k›nmalar kaybolur. 300 mg/gün üzerindeki
dozlarda LDH ve SGOT artar. Gece geç saat-
lerde al›n›rsa uykusuzluk yarat›r.

Tedavi

Koenzim Q10 Tablo I’de belirtilen hastal›k ve
durumlarda tedavi amac›yla kullan›labilir.

TTaabblloo  II.. Koenzim Q10’nun tedavi amaçl› kullan›labilece¤i durumlar.

Kardiyovasküler hastal›klar
Aterosklerotik/iskemik kalp hastal›¤›
Kronik kalp yetmezli¤i
Toksinlerin indükledi¤i kardiyomiyopati
Hipertansiyon
Aritmiler

Nörodejeneratif hastal›klar
Nörojenik atrofik hastal›k
Musküler distrofi

Kanser
Meme
Akci¤er
Prostat
Pankreas
Kolon

Periodontal hastal›k
Gingivan›n enflamasyonu

‹mmün yetmezlik hastal›klar›
AIDS
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Tedavi edici dozlar› 100-200 mg/gün, meme
kanserinde 90-390 mg/gün’dür (Tablo II).
Günlük al›nan miktar 100 mg’›n üzerine ç›kt›-
¤›nda yan etkileri önlemek için toplam doz
bölünerek verilmelidir. En yüksek  yarar sa¤-
layabilmek için de ya¤ içeren yemeklerle bir-
likte al›nmal›d›r.

Koenzim Q10 bir hidroksimetilglutaril koen-
zim A (HMG CoA) redüktaz inhibitörü ile bir-
likte al›nd›¤›nda endojen koenzim Q10 sente-
zi etkilenir. HMG CoA redüktaz bir koenzim
Q10 öncüsü olan mevalonik asit sentezini
azalt›r. Koenzim Q10 ile varfarinin birlikte kul-
lan›m›nda dikkatli olunmal›d›r. Varfarinin anti-
koagulan etkisini antagonize eder.

‹NOS‹TOL

‹nositoller alt› karbonlu bir yap›ya sahiptir, do-
kuz izomeri vard›r ve bunlar içinde santral si-
nir sisteminde yüksek miktarlarda bulunan›
myo-inositoldür. Yap›sal olarak glukoza ben-
zer. Beslenme aç›s›ndan aktif flekli olan myo-
inositol fosfatidilinositolün bir bileflenidir ve
hücre membran bütünlü¤ü için gereklidir.

‹nositol önemli bir diyet ve hücre bileflenidir.
Memelilerde inositol serbest ve fosforile olarak
bulunur. Membrana ba¤l› halde bulunan fosfa-
tidilinositoller, fosfolipaz C ile karfl›lafl›nca ön-

ce diaçilgliserol daha sonra da inositol fosfat
meydana gelir. Spesifik enzim ve substratlara
göre mono-, bi-, tri- ve tetrafosfat inositoller
oluflur. En son ürün de inositoldür.

‹fllevleri

Fosfatidilinositolün biyolojik membranlarda
önemli ifllevleri vard›r. D›fl uyaranlara karfl›
hücre yan›t›n›n düzenlenmesi ve/veya sinirsel
iletim, çeflitli spesifik proteinler ile etkileflerek
enzim aktivitelerinin düzenlenmesi bunlar›n
bafll›calar›d›r.

Medulla spinalisteki sinirlerde, beyinde ve be-
yin - omurilik s›v›s›nda yüksek düzeylerde bu-
lunur. Hücre membranlar›nda ikincil bir “mes-
senger” gibi hareket eder.

Lesitin yap›m›n› artt›rarak ya¤ metabolizmas›
ve kan kolesterolünde düflüfle yard›mc› olur.
Kolin üzerinden de aterosklerozu önler.

Kaynaklar›

Et, s›¤›r kalbi, s›¤›r karaci¤eri, maya, tah›l ta-
nelerinin bütünü, bu¤day tohumu, meyvalar,
kuru yemifller, baklagiller, soya, süt, yumurta,
turunçgiller ve sebzelerde bol bulunur. Birçok
besinde bulunmas› yan› s›ra hücrelerce de
sentezlenir.

TTaabblloo  IIII.. Çeflitli hastal›k ve durumlarda al›nmas› önerilen koenzim Q10 miktarlar›

HHaassttaall››kk DDoozz  ((mmgg//ggüünn))

Kardiyovasküler

Kronik kalp yetmezli¤i 100-200

Stabil anjina 150-200

Hipertansiyon 100-200

Kardiyotoksisite 50

Kardiak cerrahi/aritmi 100-200

Di¤erleri

Meme kanseri 90-390

Periodontal hastal›k 50

‹mmün bozukluk 100



Glikozil-fosfatidilinositol (GPI) asetilkolineste-
raz, alkalen fosfataz, membran dipeptidaz› ve
5-nükleotidaz gibi enzimleri membrana ba¤-
lar.

Günde 100 mg deste¤i önerilmektedir. Diyet-
le günlük olarak al›nan inozitol ortalama 1 gr
kadard›r.

‹nositol oksidan ajanlara ve kahve tüketimine
duyarl›d›r. Uzun süre antibiyotik kullananlar
ve çok fazla kahve içenlerde inositol gereksi-
nimi artm›flt›r.

Eksikli¤i

Santral sinir sisteminde inositol konsantrasyo-
nunda de¤ifliklik oldu¤unda beyinde sinyal
iletimi bozulur ve nörolojik hastal›k tablosu or-
taya ç›kar.

Eksikli¤inde kan kolesterol düzeylerinde art-
ma, kab›zl›k, egzema ve saçlarda dökülme
görülür.

Toksisitesi

‹nsanlarda çok yüksek dozlara ç›k›ld›¤› zaman
bile toksik etkiye rastlanmam›flt›r. ‹shal, deri,
gözler ve solunum sisteminde irritasyon görü-
lebilir.

Tedavi

Diyabetes mellituslu hastalarda, kronik böb-
rek yetmezli¤inde, galaktozemide ve multiple
sklerozda inositol metabolizmas›nda de¤iflik-
likler olmaktad›r. ‹nositol depresyon, Alzhe-
imer hastal›¤›, panik ataklar› ve obsesif kom-
pulsif bozukluklar›n, otizm, posttravmatik
stres tedavisinde kullan›lmaktad›r. Çocuklar-
daki respiratuvar distes sendromunun tedavi-
sinde de baflar›l› bulunmufltur. Analjezik ola-
rak da etkin oldu¤u anlafl›lm›flt›r.

Tedavi edici dozu 500-1000 mg/gün aras›nda
de¤iflmektedir. Yüksek dozlarda depresyon,
panik bozukluklar› ve obsesif kompülsif bo-
zukluklar›n tedavisinde kullan›lmaktad›r. Son
çal›flmalarda folat tedavisine dirençli nöral tüp

defektlerinde etkili oldu¤u konusunda bilgiler
elde edilmektedir. Folatla birlikte inositol kul-
lan›ld›¤›nda nöral tüp defektlerinin büyük öl-
çüde kontrol alt›na al›nabilece¤i düflünülmek-
tedir.
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