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ÖZET 

Keskindemirci, Gonca. Çocuk Sağlığı İzleminde Mikrosefalinin Değerlendirilmesi. 

İstanbul Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Sosyal Pediatri ABD. Doktora Tezi. 

İstanbul. 2021 

Mikrosefali, beyin gelişiminde yetersizlik veya duraklama sonucu gelişmektedir. 

Bu çalışmada mikrosefali saptanan çocuklarda risk faktörleri ile mikrosefalinin gelişim 

üzerine etkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

Çalışmada bir Üniversite Hastanesi Çocuk Sağlığı İzlem Polikliniği’nde 2002-

2020 tarihleri arasında izlemleri yapılan 49’u mikrosefali olan ve 98’i baş çevresi yaşa 

göre normal sınırlarda olan toplam 147 çocuğun kişisel sağlık dosyaları değerlendirildi. 

Doğumda veya doğum sonrası herhangi bir izlemde ölçülen baş çevresi SDS değeri -2 

ve altnda olması mikrosefali olarak tanımlandı.  

Retrospektif vaka kontrol çalışmasında mikrosefalisi olan çocuklarda anne ve 

baba yaşı daha küçük, gestasyon haftası, doğum ağırlığı ve doğum boyu daha düşüktü. 

Gestayon yaşına göre düşük doğum ağırlığında (SGA) doğum öyküsü, fetal 

ultrasonografide sorun ve annede preeklampsi varlığı mikrosefalisi olan çocuklarda 

daha fazlaydı. Mikrosefalisi olmayanlarda anne ve baba eğitim düzeylerinin daha 

yüksek olduğu gözlendi. Mikrosefali vakalarında nörolojik sorun, konjenital kalp 

hastalığı ve dismorfik bulgu varlığı daha fazla ve desteksiz oturma beceri kazanma 

yaşları daha geçti. SGA varlığı (OR 17,162, 95% CI 6,297-46,772) ve  nörolojik sorun 

varlığı (OR 9,65, 95% CI 1,190-78,303) mikrosefali için risk faktörü olarak belirlendi.  

 Mikrosefali prognozunu belirleyebilmek, gerekli durumlarda genetik 

danışmanlık vermek, eşlik eden hastalıkları belirlemek için etiyoloji ve risk faktörlerinin 

belirlenmesi önemlidir. Ayrıca çalışmamız baba yaşının mikrosefali vakalarında etken 

olabileceğini gösteren ilk çalışmadır.  

 

Anahtar Kelimeler:  Baş çevresi, mikrosefali, gebelik, risk faktörleri, kaba motor 

gelişim 
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ABSTRACT 

Keskindemirci, Gonca. Evaluation of Microcephaly in Well-Child Health Follow-up. 

İstanbul Üniversitesi Institute of Health Science, Department of Social Pediatrics PhD 

Thesis. İstanbul. 2021 

Microcephaly develops as a result of insufficiency or pause in brain 

development. The aim of this study was to evaluate the risk factors and the effects of 

microcephaly on development in children with microcephaly. 

Personal health records of 147 children who were followed up in a university 

hospital's Well Child Outpatient Clinic between 2002 and 2020 were evaluated. Forty 

nine of 147 diagnosed with microcephaly and 98 of 147 had head circumference within 

the normal range for age. Head circumference SDS value as -2 SDS or below at birth or 

at any postnatal follow-up was defined as microcephaly. 

In this retrospective case-control study, children with microcephaly had lower 

maternal and paternal age, lower gestational week, birth weight and birth length. Being 

born small for gestational age (SGA), problem in fetal ultrasonography, and maternal 

preeclampsia were also higher in microcephalic children. The education levels of 

parents were higher in those without microcephaly. In microcephaly cases, the presence 

of neurological problems, congenital heart disease and dysmorphic findings was higher, 

and the ages of sitting unsupported were later. Being born SGA (OR 17,162, 95% CI 

6,297-46,772) and presence of neurological problems (OR 9.65, 95% CI 1,190-78,303) 

were determined as risk factors for microcephaly.  

It is important to determine the etiology and risk factors in order to determine 

the prognosis of microcephaly, to provide genetic counseling when necessary, and to 

determine accompanying diseases. Additionaly our study is the first to show that 

paternal age may be an ethiological factor in cases of microcephaly. 

Key Words: Head circumference, microcephaly, pregnancy, risk factors, gross motor 

development 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Mikrosefali, baş çevresinin yaş, cinsiyet ve etnik kökene göre 3. persantil veya -

2 standart sapmanın altında olması olarak tanımlanmaktadır. Mikrosefali bir tanı değil 

klinik bir bulgudur. İntrauterin dönemde ya da doğumda saptanan mikrosefaliler primer 

mikrosefali olarak sınıflandırılırken normal baş çevresi ile doğup takip sürecinde baş 

çevresinde azalma ile olan mikrosefaliler ise sekonder olarak tanımlanmaktadır.  

Mikrosefalinin sıklığı tüm dünyada net bilinmemektedir. Bunun başlıca 

nedenleri klinisyenler tarafından farklı tanımlamaların kullanılmasıdır. Genetik, 

çevresel nedenler mikrosefaliye neden olabilmektedir. Mikrosefali ile birlikte diğer 

sistem anormallikleri de görülebileceği akılda tutulmalıdır. Çocuk sağlığı izlemlerinde 

mikrosefali vakalarının yönetimi, büyümenin yanında çocukların gelişimlerinin 

desteklenmesi, gerekirse özel eğitimlere yönlendirilmeleri morbidite üzerine etkili 

olacaktır.  

Nedene bağlı olarak mikrosefali vakalarının ağırlığı ve buna bağlı morbidite 

değişkenliği görülebilir. Bu hipotez ile çalışmamızda çocuk sağlığı izlemi sırasında 

mikrosefali saptanan çocuklarda risk faktörlerinin ve mikrosefalinin gelişim üzerine 

etkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Beyin Gelişimi 

İnsan beyni, embriyonik dönemden bebeklik dönemine kadar olan hızlı yapısal 

ve fonksiyonel değişikliklerle birlikte gelişim gösterir (1). Gebeliğin 3. haftasında önce 

embriyonik ektodermden nöral tabaka oluşmaya başlar (2). Embriyonun bu özel 

tabakasından tüm sinir sisteminin gelişmesiyle sonuçlanan süreçte nöronlar oluşur 

(nörogenez), göç eder (migrasyon), farklılaşır, nöronal ağlar oluşur ve daha sonraki 

aşamada miyelinizasyon gerçekleşerek olgunlaşmaya, gelişmeye devam eder. Gelişme 

aşamalarında duyusal, dil, sosyal biliş gibi üst düzey bilişsel işlevler ortaya çıkar. 

Nöronlardaki dendritik ve aksonal büyümenin ardından sinaps oluşumu ve aksonların 

miyelinizasyonu, sinir sisteminin fonksiyonel olgunlaşması ile ilişkili temel hücresel 

özelliklerdir. Beyin gelişimi kişinin hayatının geri kalanı için biliş, davranış ve 

duyguların çerçevesini belirleyen oldukça karmaşık ve düzenli bir süreçtir (3). 

İnsan sinir sistemi son derece karmaşık şekilde düzenlenmiş moleküler ve 

hücresel süreçler yoluyla yavaş yavaş olgun organizasyonel özellikler kazanır. İnsan 

beyni özellikle serebral neokorteksin ilişkili alanları diğer canlılara göre daha yavaş 

gelişir. Beynin farklı bölgeleri farklı zamanlarda oluşur. En erken beyin sapı daha sonra 

serebral hemisferler ve en sonda serebellum oluşmaktadır (1).   

Beynin normal gelişimi için plasenta ve umblikal kord ile sağlanan oksijen ve 

glukoz, aminoasit ve mikrobesinleri içeren besin öğeleri, steril çevrenin olması gerekir. 

Bu gereksinimlerden herhangi birinde eksiklik veya bozulma dokuların zarar görmesine 

neden olabilmektedir (4).  

Beyin gelişiminde nörogenez aşamasında oluşan problemler nedeniyle 

nöronlarda azalma veya dendritik yapı veya sinaptik bağlantılarda azalma olması 

sonucu mikrosefali görülebilmektedir (5). 
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2.2. Mikrosefali  

2.2.1. Tanımı ve Baş Çevresi Ölçümü 

Mikrosefali, yaş ve cinsiyete göre baş çevresinin 3. persantil veya -2 standart 

sapmanın (Standart deviyasyon skoru, SDS) altında olması olarak tanımlanmaktadır (6-

11). SDS değeri -3 ve altındaki değerler ise şiddetli/ağır mikrosefali olarak 

değerlendirilmektedir (9,11). Baş çevresi -2 SDS ile -3 SDS arasında olanların önemli 

bir kısmının “normal” olacağı öne sürülmektedir (12). Bu nedenle bazı uzmanlar baş 

çevresi -3 SDS ve altındaki değerlerin mikrosefali olarak tanımlanmasını önerseler de 

bu konuda net bir uzlaşı bulunmamaktadır (12-15) Mikrosefali, bir klinik bulgu olup bir 

hastalık tanımlaması değildir (12). Mikrosefali, beyin hacminde azalma ve çoğunlukla 

entelektüel ve/veya motor becerilerde sorunlarla birliktedir. 

Baş çevresinin ölçümü, beyin gelişiminin en basit ve güvenilir göstergesi olup 

büyüme ve gelişimin izlenmesinde maliyetsiz bir metottur (16-20). Baş çevresi ilk 6 

ayda belirgin büyüyerek erişkin boyutunun %75’ine ulaşır. Baş çevresi büyümesinin 

fiziksel büyüme yanında nörokognitif gelişimi de yansıttığı düşünülmektedir (16). Baş 

çevresindeki farklılığın çoğunlukla genetik faktörlerle belirlendiği bilinmektedir (21). 

Ayrıca baş çevresi, kilo ve boy ile de ilişkilidir. (16,18).  

Baş çevresi için oksipital bölgede en çıkıntılı alan ile glabella arasındaki alan 

ölçülmektedir. Esnek olmayan mezura kullanılıp kulak kepçesinin ve kaşların üzerinden 

ölçüm yapılmalıdır. Mümkünse iki kişinin ölçüme katılması, bir kişi bebeği tutarken 

diğer kişinin baş çevresi ölçümünü yapması önerilmektedir. Çocuk sağlığı izlemlerinde 

baş çevresi ölçümleri 3 yaşına kadar her ziyarette yapılmalıdır (19,22). Doğru ölçüm 

kadar doğru yorum da önemlidir. Ölçülen baş çevresi büyüme eğrileri ile 

değerlendirilmektedir. Tüm ölçümlerde aynı eğrinin kullanılması çok önemlidir.  

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), doğumdan beş yaşına kadar tüm çocuklarda 

fiziksel büyüme, beslenme durumu ve motor gelişimini değerlendirmek için 1997 

yılında Brezilya, Gana, Hindistan, Norveç, Umman ve Amerika Birleşik Devletleri 

(ABD)’nde sadece anne sütü alan, annesi sigara içmeyen 8000’den fazla çocuk ile Çok 

Merkezli Büyüme Referans Çalışması (Multicentre Growth Reference Study (MGRS)) 

yürütülmüştür. Oluşturulan standartlar 2006 yılında kullanıma sunulmuştur (23,24). 

DSÖ, 2009 yılında fetüs, yenidoğan ve preterm bebeklerin postnatal büyümelerini 

değerlendirmek ve standart oluşturmak için uluslararası “21. Yüzyıl Uluslararası Fetal 
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ve Yenidoğan Büyüme Konsorsiyomu (International Fetal and Newborn Growth 

Consortium for the 21st Century (INTERGROWTH-21) projesini gerçekleştirmiştir. Bu 

proje de Brezilya, İtalya, Umman, İngiltere, ABD, Çin, Hindistan ve Kenya’nın dahil 

olduğu 8 ülkede gerçekleştirilmiş ve 2014 yılında tamamlanıp elde edilen büyüme 

eğrileri erişime açılmıştır. DSÖ büyüme eğrileri term bebekler, Fenton eğrileri preterm 

bebekler, INTERGROWTH-21 eğrileri ise her ikisi için de kullanılabilmektedır. DSÖ, 

gestasyon yaşının bilindiği takdirde INTERGROWTH-21 eğrilerinin kullanılmasını 

önermektedir (25). 

Farklı etnik kökenlerden ve farklı kıtalardan gelen iyi beslenmiş sağlıklı 

çocukların boy ve kilolarındaki büyümenin, belirli çocukluk dönemine kadar oldukça 

benzer olduğu ileri sürülmektedir. Diğer yandan DSÖ’nün önerdiği büyüme eğrilerinin 

ilk yıllarda tüm toplumlarda geçerli olduğu düşünülse de farklı sonuçlar olabileceği de 

saptanabilmektedir. Gökçay ve ark’nın 5 yaş altı Türk çocuklarda büyüme 

standartlarının değerlendirildiği çalışmalarında prepubertal dönemde özellikle baş 

çevresi değerlerinde toplumlar arası fark olduğu belirtilmiştir (26). Tate ve ark’ı 

çalışmalarında etnik gruplar arasında ağırlıkta önemli farklılıklar bildirmişlerdir (27). 

Yaş büyüdükçe genetik özelliklere bağlı farklılıklar daha çarpıcı olmaktadır. Yaşam 

koşulları iyi, benzer coğrafi bölge ve sosyoekonomik seviyede olan toplumlar arasında 

dahi erişkin boy değerlerinde anlamlı farklılıklar bildirilmektedir (28). Hollanda'dan da 

benzer bulgular bildirilmiştir. Hollanda'da yaşayan Türk çocuklarının boyunun 

Almanya'daki Türk çocuklarının ve İstanbul'daki yüksek sosyo-ekonomik sınıftan 

çocukların boyuna benzediği ve Hollandalı çocuklarla karşılaştırıldığında, gelişim 

evrelerinin her iki cinsiyet için de 0,5-0,7 yıl sonra başladığı saptanmıştır (29). Kuzey 

Amerika'da bebeklerde ve yeni yürümeye başlayan çocuklarda büyüme değerlendirmesi 

üzerine yapılan bir çalışmada, farklı referans eğrileri kullanıldığında farklı sonuçlar elde 

edilmiştir (30).  Ayrıca yapılan başka bir sistematik derlemede topluma özgü büyüme 

eğrilerinin kullanılması önerilmiş ve DSÖ büyüme eğrilerinin ulusal veya etnik 

gruplarda hatalı makrosefali veya mikrosefali tanılarına yol açabileceği vurgulanmıştır 

(31).  Türkiye’de INTERGROWTH-21 standart verilerinin Fenton eğrileri ile 

karşılaştırılması ile yapılan bir çalışmada Fenton standartlarına göre ekstrauterin 

büyüme geriliği olarak değerlendirilen her beş vakadan birinin INTERGROWTH-21 

standartlarına göre normal aralıkta değerlendirildiği, tam tersi INTERGROWTH-21 

standartlarına göre gestasyon yaşına göre küçük bebek (SGA) olarak değerlendirilen her 
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dört vakadan birinin ise Fenton'a göre normal olduğu saptanmıştır. Bu farklı sonuçların 

bebeklerin postnatal izlemlerinde sorun yaratabileceği öne sürülmüştür (32). 

Türkiye’de çoğunlukla 2008 yılında Neyzi ve ark.’nın oluşturduğu büyüme 

eğrileri ve SDS değerleri kullanılmaktadır (28,33).  

2.2.2. Epidemiyolojisi: 

Tüm dünyada mikrosefali sıklığını belirlemek çok zordur. Avrupa Konjenital 

Anomali Surveyans (European surveillance of Congenital Anomalies (EUROCAT)), 

1979’da kurulan ve Avrupa bölgesinde 23 ülkeden 43 merkezin katıldığı bir kayıt 

ağıdır. 2015 yılından beri ağın merkezi olan Ispra, İtalya’nın ev sahipliği yaptığı 

EUROCAT’a göre mikrosefali, baş çevresinin yaş, cinsiyet, ve etnik kökene göre -

3SDS altında olması olarak kabul edilmektedir. Bu projede mikrosefali tanımlamasının 

ülkeden ülkeye farklı alınmasından dolayı net bir sıklık verilememekle birlikte 

Avrupa’da mikrosefali sıklığının tahmini olarak 10.000 doğumda 1.53 olduğu 

bildirilmiştir (34). Zika virüse (ZV) bağlı mikrosefali sıklığının arttığı bildirilmektedir 

(34-36). Güney Amerika’da mikrosefali sıklığını inceleyen başka bir çalışmada Zika 

Virus salgını öncesi sıklık 10.000’de 3 olarak bulunmuş olup bölgesel ve ülkeler 

arasında farklılıklar olduğu vurgulanmıştır. Bu bulguya dayanarak, Güney Amerika'daki 

yaklaşık yıllık 7 milyon doğum arasında, Zika salgını öncesinde her yıl 2000 ila 2500 

bebeğe mikrosefali teşhisi konulduğu tahmin edilmiştir (37). Brezilya Canlı Doğumlar 

Bilgi Sistemine (SINASC) göre, 2000'den 2014'e kadar mikrosefali sıklığı 100.000 canlı 

doğumda 5,5 iken 2015 yılında virüsün ortaya çıkması ve ilk mikrosefali vakalarının 

başlamasıyla sıklık 100.000 canlı doğumda 54.6'ya yükselmiş yani 9,8 kat artmıştır 

(38).  

Türkiye’de Zika Virüs ve buna bağlı mikrosefali sıklığını bildiren bir veri 

bulunmamaktadır.  

            2.2.3 Sınıflandırılması 

Klinik ve moleküler tanı açısından bakıldığında mikrosefalinin en yararlı 

sınıflandırması başlangıç yaşına göre olandır. Buna göre beyin dokusunun gebelikte 

normal büyümemesi sonucu, intrauterin veya doğumda olan mikrosefali “primer ya da 

konjenital” mikrosefali; normal baş çevresi ile doğup doğumdan sonra büyüyen beyine 

zarar vererek beyin gelişiminin etkilenmesi ile gelişen ise “sekonder” mikrosefali olarak 

tanımlanmaktadır (7,9,12,39,40).  
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Mikrosefali, başlangıç yaşı yanında patogeneze göre “genetik” nedenli 

mikrosefali ve “edinsel” nedene bağlı mikrosefali olarak sınıflandırılabilmektedir.  

Başlangıç yaşı veya patogeneze göre sınıflandırmanın yanı sıra mikrosefali, 

ekstrakraniyal malformasyon veya dismorfik yüz özellikleri gibi başka bulgunun eşlik 

etmediği “izole” mikrosefali veya başka bulguların da eşlik ettiği “sendromik” 

mikrosefali olarak da alt gruplara ayrılmaktadır (41).  

Baş çevresi SDS değeri -2 ve -3 arasında ise hafif; -3 ve altında ise şiddetli 

mikrosefali olarak gruplandırma da yapılmaktadır. 

Mikrosefaliyi tanımlamak ve sınıflandırmak için kafa karıştırıcı çok sayıda terim 

kullanılmıştır ve çeşitlilik mevcuttur (42). 

            2.2.4  Etiyolojisi 

Primer mikrosefali ve sekonder mikrosefaliye yol açan genetik durumlar, 

enefeksiyonlar, yıkıcı/hasar verici nedenler Tablo 2-1 ve Tablo 2-2’de gösterilmiş olup 

metin içinde göreceli olarak sık görülenler ayrıntılı olarak anlatılmıştır. 
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Tablo 2-1: Primer mikrosefali etiyolojisi (9,40,41) 

 

Primer mikrosefali    

Genetik     

 İzole  

  Otozomal resesif mikrosefali 

  Otozomal dominant mikrosefali 

  X’e bağlı mikrosefali 

  Dengeli yeniden düzenlenme / ring kromozom gibi kromozal hastalıklar   

 Sendromik  

  Kromozomal 

                          Trisomi 21, 13, 18 

                          Dengesiz yeniden düzenlenme 

   Bitişik gen delesyonu 

                          4p delesyonu 

                          5p delesyonu 

                          7q11.23 delesyonu 

                          22q11 delesyonu 

   Tek gen defekti 

                          Cornelia de Lange sendromu 

                          Holoprosensefali  

                          Smith-Lemli-Opitz sendromu 

                          Seckel sendromu 

                          Rubinstein Taybi sendromu 

    Bloom sendromu 

    Fanconi anemisi 

Edinsel    

 İnfeksiyonlar  

  Toksoplazmozis 

  Konjenital Rubella Sendromu 

  Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu 

  Herpes Simpleks virüs enf. 

  Sifiliz 

  Human Deficiency Virus (HIV) enfeksiyonu 

  Zika virüs maruziyeti 

  Varisella Zoster virusu enfeksiyonu 

           Teratojenler  

  Alkol, hidantoin, radyasyon, kokain 

         Maternal fenilketonüri 

       Kontrolsüz maternal diyabet 

  Kurşun zehirlenmesi 

  Radyasyon 

Yıkıcı yaralanmalar  

  Monozigot ikiz kaybı 

  İskemik nedenler 

  Hemorajik nedenler 

        Maternal yoksunluk sendromu 
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Tablo 2-2: Sekonder mikrosefali etiyolojisi (9,40,41) 

 

Sekonder mikrosefali    

Genetik    

 Metabolik Hastalıklar   

  Glikozilasyon defektler  

  Mitokondriyal hastalıklar  

  Peroksizomal hastalıklar  

  Tedavi edilmemiş fenilketonüri  

  Menkes hastalığı  

  Amino asit metabolizma bozuklukları  

  Organik asidür  

  Glukoz transport defekti 

   

 

 Sendromik   

  Birleşik gen delesyonu  

   Miller- Dieker sendromu 

  Tek gen defektleri  

   Rett sendromu 

   Nijmegen breakage syndrome 

   Ataksi-telanjiektazi 

   Cockayne sendromu 

   Aicardi-Goutieres sendromu 

   XLAG sendromu 

   Cohen SDSendromu 

 

Edinsel     

 İnfeksiyonlar   

  Menenjit ve ensefalit  

  Konjenital HIV ensefalopatisi 

Yıkıcı yaralanmalar   

  Travmatik beyin hasarı  

  Hipoksik iskemik ensefalopati  

  Hemorajik ve iskemik atak   

 Toksinler   

  Kurşun zehirlenmesi  

  Kronik renal yetmezlik  

 Diğer   

  Hipotiroidi   

  Ağır anemi  

  Erken infantil ağır maknurtisyon  

  Konjenital kalp hastalığı (KKH)  

  Kraniyosinostoz  
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2.2.4.1. Primer genetik mikrosefali nedenleri 

İzole genetik primer mikrosefali nedenleri: 

Otozomal resesif mikrosefali: MCPH (Micro Cephaly Primary Hereditary) 

olarak da bilinmektedir. Yaklaşık sıklığı 30.000’de 1 ila 250.000’de 1 olarak 

bildirilmektedir (43). MCPH’ye neden olan gen ilk kez 1998 yılında bulunmuş ve bu 

tarihten sonra MCPH’ye neden olacak 17 farklı gen tanımlanmıştır (MCPH1-MCPH17) 

(11). Bu genler hücre siklusunun düzenlenmesi, DNA hasar tamiri, apoptoz kontrolünde 

görev almakta olup bu genlerdeki mutasyonlar MCPH’nde sorumlu bulunmuştur (8,44)  

Otozomal dominant mikrosefali: 1979 yılında ilk defa Haslam ve Smith 

tarafından dört ailede bildirilmiştir. Daha sonra birkaç ailede de tanımlansa da henüz 

ilgili gen tanımlanamamıştır belirlenmemiştir (45).  

 

Sendromik genetik primer mikrosefali nedenleri: 

Trizomi 21: Down sendromu, zihinsel gerilik, karakteristik bir yüz görünümü ve 

zayıf kas tonusu (hipotoni) bulguları olan kromozomal bir hastalıktır. Etkilenen tüm 

bireyler bilişsel gecikmeler yaşarlar ancak zihinsel engel genellikle hafif ila orta 

düzeydedir. KKH, görme sorunları, işitme kayıpları, enfeksiyonlara yatkınlık, 

hipotiroidi, kan hastalıkları, zihinsel problemler ve duygusal sorunlar eşlik eden diğer 

durumlardır.  Çin’de yapılan bir çalışmada Down Sendromu tanısı alan 124 vakanın 

%31’inde mikrosefali saptandığı bildirilmiştir (46) 

Trizomi 18: Edwars sendromu olarak da bilinmektedir. Trizomi 21’den sonra en 

sık görülen ikinci trizomidir. Canlı doğumlarda sıklığı 1:6,000 - 1:8,000 olarak tahmin 

edilmektedir ancak prenatal tanıdan sonra yüksek fetal kayıp ve gebeliğin 

sonlandırılması sıklığı nedeniyle genel prevalansın  1:2500 - 1:2600 olduğu 

bildirilmektedir (47). İntrauterin büyüme geriliği, mikrognati, mikrosefali, düşük 

kulaklar, böbrek ve kalp anomalileri görülebilecek bulgulardandır (48).  

Trizomi 13: Patau sendromu olarak da bilinen sendrom 1:10000 - 1:20000 

sıklıkta görülmektedir (49). Brezilya’da 1975-2012 yılları arasında 30 Patau 

sendromunun değerlendirildiği çalışmada vakaların %40’ında mikrosefali olduğu 

bildirilmiştir (50). Holoprozonsefali, hipertelorizm, yarık damak, kalp anomalileri diğer 

görülecek bulgular arasındadır (51).   

4p delesyonu: Wolf Hirschhorn Sendromu (WHS) olarak da bilinmektedir. 

WHS'nin ana fenotip özellikleri intrauterin büyüme geriliği, zeka geriliği, tipik yüz 
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dismorfizmi, mikrosefali ve orta hat füzyon kusurlarıdır. Dördüncü kromozomun kısa 

kolundaki parsiyel delesyon sonucunda ortaya çıkmaktadır. WHS insidansı 1:50.000 - 

1:100.000’dir (52). 

5p delesyonu: Cri-du-chat sendromu olarak da bilinmektedir. Beşinci 

kromozomun kısa kolunda delesyondan kaynaklanmaktadır. İnsidansı 1:15.000 ila 

1:50.000 arasında değişmektedir.  Klinik özellikler arasında yüksek perdeli ağlama, yüz 

dismorfizmi, mikrosefali ve şiddetli psikomotor ve zihinsel gerilik yer alır (53). 

7q11.23 Wiliams sendromu: Williams Sendromu (WS) nadir bir hastalık olup 

hafiften orta şiddete doğru kognitif gelişim geriliği ve öğrenme güçlüğü, farklı yüz 

görünümü ve değişik kişilik ile karakterize nadir bir hastalıktır. Prevanalsı 1:20000 ila 

1:50000 ‘dir WS ile ilişkili en önemli tıbbi sorun, kardiyovasküler hastalıktır. WS 

ayrıca bebeklik döneminde yüksek kan kalsiyum seviyeleri ile ilişkilidir. WS'nin 

karakteristik yüz özellikleri arasında göz çevresinde şişlik, geniş burun ucu olan kısa bir 

burun, geniş ağız, dolgun yanaklar, dolgun dudaklar ve küçük bir çene bulunur. WS'li 

kişilerin ayrıca uzun boynu, eğimli omuzları, kısa boyları, eklemlerinde sınırlı hareket 

kabiliyeti ve omurga eğriliği olması muhtemeldir. WS’lu olguların sunulduğu bir vaka 

serisinde 11 vakanın 6’sında mikrosefali saptanmıştır (54).  

22q11 Di George Sendromu: Yirmi ikinci kromozomun uzun kolunun 

delesyonu sonucu oluşan 22q11.2 delesyonu toplumda en sık görülen mikrodelesyon 

sendromlarından birisidir. Yaygınlığı 1:4000 olarak bilinmekte ancak yeni çalışmalarla 

22q11.2 delesyonunun toplumda daha sık olduğu belirtilmektedir. Mikrosefali 

görülmektedir (55,56). 

Cornelia de Lange Sendromu: Cornelia de Lange Sendromu (CdLS), fiziksel, 

bilişsel ve davranışsal özelliklere sahip birçok sistemi tutan bir bozukluktur. Sıklığının 

1:10000 ila 1:30000 olduğu düşünülmektedir. CdLS, farklı bir kraniyofasiyal görünüm 

ve büyüme paterninin yanı sıra uzuv malformasyonları nedeniyle deneyimli pediatristler 

ve klinik genetikçiler tarafından doğumdan itibaren kolayca tanınabilmektedir. Tüm 

hastalarda klasik fenotipi görülmeyebilir.  NIPBL. SMC1A, SMC3, BRD4, HDAC8, 

RAD21, ANKRD ile değişen genlerden en sık NIPPBL ile mikrosefali birlikteliği olsa 

da diğerleri ile de mikrosefali görülmektedir (57).  

Smith-Lemli-Opitz Sendromu: Kolesterol sentezindeki bozukluk nedeniyle 

3β‐hydroksisteroid‐ redüktaz aktivitesinin az olması le karakterizedir. Amerika Birleşik 
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Devletleri’nde sıklığının 1:50,000 olduğu düşünülmktedir. Büyüme geriliği, 

mikrosefali, değişen derecelerde entellektüel bozukluk ile karakterizdir (58).  

Seckel Sendromu: Otozomal resesif olarak kalıtılan ve mikrosefali ile birlikte 

büyüme geriliği, atipik yüz ve mental gerilik ile karakterize bir sendromdur (59). 

Sıklığının 1:10000 olduğu bildirilmiştir (60)  

Fanconi Anemisi: Kalıtsal kemik iliği yetmezliği sendromları arasında olan 

nadir bir hastalıktır. Hastaların yarısı 10 yaşından önce tanı almaktadırlar. Yaşa göre 

persantil değerleri düşüktür. Anormal başparmak ve / veya radyal kemik, ciltte 

hiperpigmentasyon, mikrosefali, mikroftalmi, anormal böbrek yapıları, kalp ve iskelet 

anomalileri gibi doğum kusurları olanlarda tanı daha erken koyulabilmektedir. Toksoy 

ve ark’nın Türkiye’de Fanconi Anemisinin klinik ve moleküler özelliklerini 

inceledikleri çalışmalarında 20 vakalık seride %77 mikrosefali varlığı bildirilmiştir (61).  

2.2.4.2 Primer edinsel mikrosefali nedenleri 

Enfeksiyonlar: 

 Mikrosefaliye neden olan enfeksiyonlar çoğunlukla TORCH (Toksoplazmosis, 

Other (diğer: Sifiliz, Varisella Zoster, Parvovirus B19) Rubella, Sitomegalovirus 

(CMV) ve Herpes virus) olarak da bilinmektedir. (11).  

Toksoplazma gondi enfeksiyonu: Toksoplazma gondi dünyada en yaygın 

parazit enfeksiyonlarından biridir.  Kedi dışkısı veya az pişmiş et yenmesi ile bulaşır. 

Gestasyon haftası (GH), parazit yükü, konak direnci konjenital enfeksiyonda etkili olan 

parametrelerdir.  ABD’de konjenital toksoplazmozis sıklığının 10.000 canlı doğumda 

0,8-20 olduğu tahmin edilmektedir. Nörotropik olan parazit ile ilk veya ikinci 

trimesterde karşılaşma, özellikle merkezi sinir sistemi başta olmak üzere ciddi olumsuz 

etkilere yol açmaktadır. Konjenital toksoplazmozis olan bebeklerde gelişme geriliği, 

intrakraniyal kalsifikasyon, epilepsi, hidrosefali, korioretinit, anemi ve sarılık 

görülebilecek ağır tablolar arasındadır. Mikrosefali, semptomatik ağır olgularda %5-15 

oranında görülmektedir (62). Toksoplazma gondinin anne sütü ile geçtiğini gösterir veri 

yoktur. Toksoplazma gondi enfeksiyonu geçiren emziren anne emzirmeye devam 

edebilmektedir (63).   

Rubella enfeksiyonu: Gebeliğin ilk 12 haftasında konjenital rubella enfeksiyonu 

(KRE) düşüğe veya fetüste enfeksiyona neden olmaktadır. İlk 12 haftada maruziyette 

KRE riski %80’den fazla iken gebelik haftası büyüdükçe risk azalmakta ve 13-14. 

gebelik haftasında %54’e ve ikinci trimesterde %25’e düşmektedir (62). KRE’de 
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katarakt, retinopati, mikroftalmi, glokom, pulmoner stenoz, patent ductus arteriosus, 

mikrosefali, mikroftalmi, mental retardasyon bulguları görülmektedir (64). ABD 

Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (HKÖM)’ne göre dünya genelinde 100.000’den 

fazla KRE vakası görülmektedir (65). Kızamıkçık aşılamasının birincil amacı KRE’yi 

önlemektir (52). DSÖ’ye göre 2018 yıl sonu itibari ile dünyada 82 ülkede kızamık, 81 

ülkede kızamıkçık elimine edilebilmiştir (66). Ülkemizde kzamıkçık aşısı 12. ay ve 48. 

ayda kızamık-kızamıkçık-kabakulak şeklinde uygulanmaktadır.  

Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu: CMV, ABD’de %05-1 oranı ile en sık 

konjenital enfeksiyona neden olan etken olarak bildirilmektedir. Konjenital CMV 

enfeksiyonu mikrosefali, nörogelişimsel anormallikler, intrauterin gelişme geriliği 

(IUGG), göz problemleri, sensorinöral işitme kaybı ve yaygın organ tutulumlarına 

neden olmaktadır (62). Semptomatik CMV enfeksiyonunda mikrosefali oranı %20 

olarak belirtilmiştir (11). HKÖM, gebelikte rutin tetkik yapılmasını önermemektedir; 

çünkü hangi bebekte enfeksiyon olabileceğini gösteren bir test yoktur. Gebelikte CMV 

enfeksiyonu riskini azaltmak için gebelik boyunca çocuk tükürük ve idrarı ile en az 

temas edilip el hijyenine dikkat edilmesi önerilmektedir (67).  

Herpes simpleks virus enfeksiyonu: Primer mikrosefali görece olarak daha az 

görülmekle birlikte doğum sırasında bulaş daha fazladır. Genital herpes enfeksiyonu 

olan gebelerin sezaryen ile doğumlarının yapılması önerilmektedir (68). 

Sifiliz enfeksiyonları: Sifiliz, Treponema pallidum’un neden olduğu bir 

hastalıktır. Annenin gebelikte fetüse en bulaştırıcı olduğu dönem erken evredir ve 

gebeliğin 9. haftasından itibaren fetüse geçiş başlamaktadır. Hepatosplenomegali, 

sarılık, anemi, lenfadenopati, döküntü, gözde tutulmalar, kemik tutulumları, sinir 

sistemi tutulumları görülebilmektedir (69).  Dünya genelinde bir milyon hamile kadının 

sifilizden etkilendiği, gebeliklerin 460.000’inin düşük veya ölü doğum ile sonuçlandığı, 

270.000’inin premature veya düşük doğum olduğu ve 270.000’inin ise konjenital sifiliz 

bulguları ile sonuçlandığı tahmin edilmektedir (70). 

Parvovirus B19 enfeksiyoun: Gebelikte non-immun hidrops fetalis nedenlerinin 

yaklaşık %27 kadarı Parvovirus B19 infeksiyonuna bağlı olarak görülmektedir. 

Perikardiyal veya plevral efüzyon, assit, abdominal duvarda ödem, bilateral hidrosel, 

hidrosefali, mikrosefali, intrakraniyal veya hepatik kalsifikasyonlar fetüste veya bebekte 

görülebilecek bulgulardır (71).  
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Varisella Zoster Virus (VZV) enfeksiyonu: VZV, Herpes virus ailesinden çok 

bulaşıcı bir virustur. Gebeliğin 24. haftasından önce %24 oranında klinik ve %8 

oranında serolojik olarak vertikal geçiş gösterilmiştir. Gebelikte en yüksek mortalite ve 

morbidite nedenlerinden birisi konjenital suçiçeği enfeksiyonu (KSE)’dur. Gebelikte ilk 

trimesterde suçiçeği enfeksiyonu geçiren gebelerin %25’inde intrauterine enfeksiyon 

olduğu, bu gebeliklerin %12’sinde konjenital anomali görülebileceği bildirilmiştir. 

Gebeliğin ilk 20 haftasında KSE insidansı %0.91 olarak bildirilmiştir. Yirmisekizinci 

gebelik haftasından sonra suçiçeği geçiren gebelerde KSE rapor edilmemiştir. Deri 

lezyonları, dudak hipoplazisi, mikrosefali, kortikal atrofi, hidrosefali, mental 

retardasyon, mikroftalmi, korioretinit, katarakt, kas hipoplazisi, gelişme geriliği, 

gastrointestinal, genitoüriner ve kardiyovasküler anormallikler KSE’de görülebilecek 

klinik özelliklerdir. Çocukluk çağında suçiçeği aşısı uygulaması KSE’yi önlemede en 

etkili yöntemdir (72).    

Human Immun Deficiency Virus (HIV) enfeksiyonu: ABD’de 2007-2017 

yılları arasında 5000’den az sayıda HIV enfeksiyonu olan gebenin doğum yaptığı 

tahmin edilmektedir. 2006’da bildirilen 8700 vakaya göre azalmış olduğunun tahmin 

edildiği bildirilmiştir (73). Gebelik süresinde maternal geçişi azaltmak için önlemler 

alınmalıdır. Gebelik boyunca ve doğumda alınan antiretroviral tedaviler (ART) geçişi 

anlamlı derecede azaltmaktadır (74). Zimbabve’de ART tedavisi başlamadan önceki 

dönemde boylamsal olarak HIV ile enfekte olan ve olmayan 13.647 çocuğun baş 

çevresinin incelendiği çalışmada, intrauterin maruziyeti (bakılan HIV PCR (+) olgular) 

olanlar ve intrapartum dönemde enfekte (HIV PCR (-) olup postnatal 6. haftada pozitif 

olgular) olanlarda HIV ile enfekte olmayanlara göre mikrosefalinin daha yaygın olduğu 

gözlenmiştir. Aynı çalışmada perinatal dönemde enfekte olanlarda doğumda mikrosefali 

oranı %11.1 bulunmuştur (75).  

 Zika virus (ZV) enfeksiyonu: ZV, Flaviviridae ailesinden bir flavivirustur. 

Aedes sivrisinekleri ile insanlara bulaşmakta olup aynı vektör ile dengue virus ve 

chikungunya virusu da yayılmaktadır. Aedes sivrisinekleri ile bulaşmanın yanı sıra 

cinsel yol ve kan transfüzyonları ile de bulaştığı bildirilmiştir. Laboratuvar ortamında 

bulaş bildirilse de bu bulaşın nasıl olduğu net değildir (76). ZV ayrıca idrarda da tespit 

edilmiştir (77). İlk defa 2015 yılında Brezilya’da ZV enfeksiyonu ile mikrosefali rapor 

edilmiş ve DSÖ acil durum komitesi Şubat 2016’da ZV’ü “Uluslararası Önem Arz Eden 

Halk Sağlığı Acil Durumu” olarak ilan etmiştir. ZV ile enfekte olan birçok bireyde ya 
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semptom olmamakta ya da hafif ve kendini sınırlayan bulgular olmaktadır. Bunun 

yanında vertikal geçiş ile spontan düşükler, ölü doğumlar ve konjenital anomaliler 

görülebilmektedir (78). ZV ile intrauterin maruziyet birçok organda hasar 

yapabilmektedir. Freitas ve ark’nın 46 çalışmayı ve çalışmalardaki olguları 

değerlendirerek oluşturdukları derlemede gebelikte ZV’e maruz kalan çocuklarda klinik 

bulgular ve görülme oranları şu şekilde belirtilmiştir (38): 

1. Nörolojik anormallikler: Mikrosefali (%46), hipertonisite (%17), nöbet 

(%15), ilk aylarda iritabilite/aşırı ağlama (%13), 

hipereksitabilite/hiperrefleksi (%11), sıkı yumruk yapma (4), distal tremor 

(%4), üst ekstremitelerde azalmış kas tonusu (%4), nörolojik bozukluk 

(%49), ensefalosel (%4), değişik görsel fiksasyon (%4) ve %2 oranda 

anormal postur, anormal motor hareketler, hemiparezi, hipoaktivite, 

hidrosefali, kortikal körlük 

2. Kemik ve iskelet anormallikleri: Artrogripozis (%26), uzuv hipoplazisi 

(%4), içe dönük ayak deformitesi (%4) ve %2 oranında diz sorunu, baş 

parmak anomalileri, dirsek sorunları, polidaktili, el 

kontraktürleri/kamptodaktili, ayak malpozisyonu/kontraktürleri 

3. Göz ve görme ile ilgili anormallikler: Optik sinir ve retinal anormallikleri 

içeren arka segment anormallikleri (%22), anormal görme fonksiyonu 

(%11), şaşılık ve nistagmus (%11), katarakt ve glokom gibi ön segment 

anormallikleri (%9), kırma kusurları (%4) 

4. Diğer sistem anormallikleri: Başta morfolojik değişiklikler (%22), SGA 

doğum (%13), suturaların üst üste binmesi veya fontanelde kapanma (%11), 

işitme problemleri (%9), tek taraflı diyafragma paralizisi (%7), distonik 

hareketler (%4), disfaji 8%4), bilateral kriptorşidizm (%4) ve %2 oranında 

LGA doğum, kilo alamama, sakral gamze, KKH, diskinezi, artmış derin 

tendon refleksleri, ambigius genitale, koronal hipoplazi. 

 ZV’ e bağlı baştaki anomaliler, dar ve laterale çökük frontal kemik, oksipital 

çıkıntı, periorbital dolgunluk, epikantal kıvrımlar, hafif retrognati gibi büyük ölçüde 

değişkenlik gösteren bulgulardır. Del Campo ve ark’nın ZV konjenital enfeksiyonu olan 

83 bebeği inceledikleri çalışmalarında beyin görüntülemesinde çoklu kalsifikasyonlar, 

anormal giral bulgu, ventrikülomegali, beyin sapı ve serebellum hipoplazisi bulguları 
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olduğu bildirilmiştir. Aynı çalışmada aşırı ağlamaları nedeniyle bebeklerin çoğunda 

umblikal herni görüldüğü de bildirilmiştir (79). 

Tüm dünyada 2018 yılı itibari ile 31 ülkeden ZV’e bağlı mikrosefali veya 

nörolojik malformasyonlar bildirilmiştir (68).  

ZV enfeksiyonunu önlemede en etkili yöntem sivrisinek ısırmalarından 

korunmadır. Kişisel korunma önlemleri arasında vücudun mümkün olduğu kadar büyük 

kısmını kaplayan giysiler (tercihen açık renkli) giyilmesi; kapı ve pencerelerde sineklik 

gibi fiziksel bariyerlerin kullanılması ve ürün etiketi talimatlarına göre deri veya 

giysilere böcek kovucu uygulamak sayılmaktadır. Cinsel yolla bulaş için de önlemler 

alınmalıdır (80). 

 

Teratojenler: 

Annenin alkol kullanımı (fetal alkol spectrum bozukluğu, FASB): Gebeliğinde 

alkol kullanan anne bebeklerinde görülen fiziksel problemler, davranışsal ve öğrenme 

sorunları ile karakterize bir sendromdur. FASB, “Fetal alkol sendromu (FAS)”, 

“Parsiyel fetal alkol sendromu”, “Alkol ilişkili nörogelişimsel bozukluk” ve “Alkol 

ilişkili nörodavranışsal bozukluk” tanılarını içeren geniş bir spektrumu içerir. 

Spektrumun en ciddi tablosu olan FAS’da kısa palpebral fissur, ince vermilyon sınırı, 

düz filtrum gibi fasiyal anomaliler ile büyüme geriliği, baş çevresinin 10. persantil 

altında olması, beynin yapısal anomalileri, tekrarlayan afebril nöbetler, nörodavranışsal 

bozukluklar, kognitif bozukluklar görülmektedir (81). FASB ile ilgili 127 makalenin 

incelendiği bir meta analizde 428 komorbid durumunun saptandığı ve mikrosefalinin 

%62 oranında gözlendiği analiz edilmiştir (82).  

 Maternal fenilketonüri (FKU): Gebelik boyunca fenilalanin aktif transport ile 

plasentadan geçer ve fetal fenilalanin düzeyi anne kan düzeyinin %70 - %80’ine ulaşır. 

Artmış fenilalanin düzeyi fetus için teratojendir. FKU olan gebelerde %24 spontan 

düşük, bebeklerinde %40 intrauterin büyüme geriliği, % 73 mikrosefali, %92 global 

gelişme geriliği ve %12 sıklıkla KKH görülebileceği bildirilmiştir. Büyüme geriliği, 

mikrosefali ve yapısal kalp hastalıklarının daha çok embriyogenezin olduğu gebeliğin 

erken dönemlerinde kontrolsuz fenilalanin düzeylerine bağlı olduğu bildirilmiştir.  

Kontrolsuz FKU’lu anne bebeklerinde postnatal dönemde ise büyüme geriliği, hafif 

kraniofasiyal dismorfik bulgular ve anormal nörolojik bulgular gelişmektedir. Maternal 

FKU ve buna bağlı fetal sorunları kontrol altına almak için konsepsiyondan önce sıkı 
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kontrol olmalı ve gebelik boyunca da devam edilmelidir. İyi kontrol edilen gebelerin 

gebelik döneminde ve doğumda sorun olmayacağı gösterilmiştir (83). 

 

2.2.4.3 Sekonder genetik mikrosefali nedenleri 

 Metabolik hastalıklar: Doğumsal metabolik hastalıklar çoğunlukla sekonder 

mikrosefaliye neden olmaktadır. Sekonder mikrosefalisi olan her çocuğa metabolik 

tetkik yapmak gerekli olmamakla birlikte tıbbi öykü, aile öyküsü, klinik bulgu ve 

görüntülemelere göre metabolik tetkik yapılıp yapılmayacağı değerlendirilmelidir. Serin 

biyosentez bozukluğu, sterol biyosentez bozukluğu, mitokondriyopatiler, konjenital 

glikozilasyon bozuklukları mkrosefalinin en sık görüldüğü metabolik hastalıklardır (9). 

FKU, ABD’de yaklaşık 1:10.000, Türkiye’de ise akraba evliliklerinin fazla olması 

nedeniyle 1:3.000- 1:4.500 sıklıkta görülmektedir (84,85). Tedavisiz olgularda epilepsi, 

mikrosefali, ciddi mental retardasyon, hiperaktivite görülmektedir. Baş çevresindeki 

azalmanın nedeninin ak madde kaybı olduğu ve ak maddede spesifik olarak gecikmiş 

veya defektif miyelinizasyon, demiyelinizasyon, difuz ak madde vakuolizasyonu ve 

gliosis görüleceği bildirilmiştir (84). 

 Rett sendromu: Rett sendromu kızlarda, 1-25:8500 sıklığında görülen X’e bağlı 

kalıtılan ve MECP2 geninde mutasyon sonucu görülen nöregelişimsel bir hastalıktır. 

Hastalığın dört evresi vardır. Birinci evre 6. ay civarı başlar ve ardından mikrosefali ve 

gelişimde duraklama görülür. En son evrede ise konuşma tamamen kaybolur, 

mobilizasyonu azalır, ilerleyici skolyoz, kas atrofisi ve rijidite gelişir, motor bozulma 

olur (86,87).  

 

2.2.4.4 Sekonder edinsel mikrosefali nedenleri 

 Hipoksik iskemik ensefalopati: Perinatal asfiksi, hipoksi, asidoz ve 

hiperkarbinin olduğu bir durumdur. Oluşan asfiksi nedeniyel başta beyin olmak üzere 

bir çok sistem etkilenmekte olup beyinde oluşan zedelenmeye hipoksik iskemik 

ensefalopati (HİE) denilmektedir (88). Beyinde lokalize değişiklik veya bazal ganglion, 

talamus, ak madde ve kortekste yaygın anormalliklerin görülebileceği ağır tablolar 

olabilmektedir.  Türkiye’de 2008 yılında 19.857 bebeğin incelendiği çalışmada HİE 

sıklığı   canlı doğumlar içinde 2.6:1000, yenidoğan yoğun bakım ünitelerine yatan 

hastalar içinde ise 1.2:100 olduğu saptanmıştır (89). Mercuri ve ark’nın HİE tanısı alan 

52 çocuğu retrospektif olarak inceledikleri çalışmada yenidoğan döneminde HİE tanısı 
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alanlar ile sağlıklı yenidoğanlar arasında baş çevresi ölçümlerinde fark bulunmamış 

ancak 1 yaşında HİE tanısı alan bebeklerin %48’inde mikrosefali olduğunu saptanmıştır 

(90).  

 Kraniyosinostoz: Bebeğin kafa kemiklerinin çok erken birleştiği bir sorundur. 

ABD’de canlı doğumların 1:2500’inde görüldüğü tahmin edilmektedir. Bebeğin beyni 

tam gelişmeden oluşur ve bebek büyüdükçe kafada şekil bozukluğu gelişir. Birçok 

sütürde füzyon ile giden kraniyosinostoz durumunda mikrosefali büyük oranda beklenir 

(91,92).   

 

2.2.5 Değerlendirilmesi ve tanısal yaklaşım 

Mikrosefalide tanısal yaklaşım ve değerlendirme ile etiyoloji, birlikte olabilecek 

ek hastalıklar ve prognoz hakkında bilgi sağlanmış olur. Değerlendirmede ilk basamak 

ayrıntılı prenatal, natal ve postnatal öykülerin alınmasıdır.  Prenatal dönemde annenin 

geçirdiği enfeksiyonlar, sigara ve alkol gibi teratojen maruziyeti, annenin tıbbi geçmişi, 

gebelikte ilaç kullanım öyküsü sorgulanmalıdır.  Perinatal dönemde komplikasyon 

gelişip gelişmediği, doğum şekli, enfeksiyon varlığı detaylı öğrenilmelidir (9,11,93). 

Bunun yanı sıra ayrıntılı fizik muayene ile ek anomali varlığı araştırılmalıdır.  Akraba 

evliliği ve yakın akrabalarında benzer bulguların olup olmadığı araştırılmalıdır. Anne ve 

babanın baş çevresi ölçümleri de önemlidir. Baş çevresinin değerlendirilmesinde anne 

ve baba boyları ile baş çevresi ölçümleri de alınarak ailesel mikrosefali olup olmadığı 

araştırılmalıdır. Ebeveyn ölçümleri için Bushby ve ark. tarafından oluşturulan eğriler 

veya Weaver eğrisi kullanılabilir (21,94). Ailesel mikrosefali genel olarak 

sınıflandırmada yer almamaktadır, bir dışlama tanısıdır (93). Baş çevresi ölçümü varsa 

daha önceki ölçümlerle karşılaştırılmaldır. 

Bir diğer ileri tetkik beyin görüntülemesidir. Transfontanel kraniyal ultrason 

(TFU), bilgisayarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) dahil 

olmak üzere üç ana yöntem mevcuttur. BT taramasında iyonlaştırıcı radyasyon riski 

vardır ve MRG tüm merkezlerde mevcut değildir. Ek olarak, bebek genellikle bu 

görüntüleme çalışmalarının her ikisini de gerçekleştirmesi için, özellikle daha fazla 

zaman alan MRG için sakinleştirilmelidir. Sedasyon ve genel anestezi gerektirdiğinden 

her çocuk için düşünülmemekle birlikte özellikle Bç SDS değeri -6 SDS ve altında 

olanlara, ciddi öğrenme güçlüğü olanlara, epilepsi ve motor bozukluğu olanlarda 

mutlaka yapılmaldır. Postnatal TFU ile yenidoğanda serebral kalsifikasyonların %34.9; 
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talamus kalsifikasyonların %21.3 oranında görünebileceği, nöronal migrasyon 

anormalliklerini %31.1; talamik disgenezisi %23.3, korpus kallosum disgenezisini %26, 

koroid pleksusta heterojeniteyi %18.5, serebral atrofiyi%16.2 ve dördüncü ventrikül 

dilatasyonunu %17.3 oranında gösterebileceği bildirilmiştir.  TFU, etkili, kolay 

ulaşılabilir ve güvenli bir yöntem olması nedeniyle ilk basamak değerledirmede 

önerilmektedir (95).  

 Amerikan Nöroloji Akademisi 2009’da yayınladığı uygulama parametrelerinde 

nörogörüntülemenin mikrosefalisi olan çocukların tetkikinde yapısal nedenleri 

göstermede yararlı olabileceğini belirtmiştir. MRG ile migrasyon bozuklukları, kallozal 

malformasyon, posteriyor fossa yapısal anormallikleri ve miyelinasyon bozuklukları 

gösterilebilirken; BT ile gösterilememektedir. BT ise sıklıkla özgül olmayan fakat 

anormallikleri göstermede kuvvetli tanısal değeri olan bir tekniktir. Sonuçta MRG, 

BT’ye göre daha duyarlı bir yöntemdir. Ancak erken çocukluk döneminde MRG normal 

olsa bile 2 yaş sonrası tekrarlanmalıdır çünkü miyelinizasyon bu yaşlarda 

tamamlanmaktadır (41). Nörometabolik tanıda MR Spektroskopi de kullanılabilecek 

görüntüleme yöntemidir (93).  

Mikrosefali tetkikinde kullanılan bazı biyokimyasal testler de bulunmaktadır. 

Tiroid fonksiyon testleri, kan ve idrar amino asitleri, idrar organik asit analizi, beyin 

omurilik sıvısında metabolik tetkikler, laktat, amonyak, pürin ve kreatin guanidoasetat 

profili bu testler arasında yer almaktadır. (9,12,41,93).  

Genetik testler diğer ileri tetkiklerdir. Karyotip analizi, karşılaştırmalı genomik 

hibridizasyon (Comparative Genomic Hybridization –KGH), karşılaştırmalı genomik 

hibridizasyon-array (KGH-array) gibi analizler, kromozom kırıklarının incelenmesi, 

spesifik gen analizler ve tam gen dizileme analizleri de seçilen vakalarda 

değerlendirilmelidir (11,12,93). Analizler için çocuk genetik uzmanları ile işbirliği 

yapılmalıdır. Spesifik etyoloji belirlemek için genetik analiz yol gösterici olabilir. (41).  

Mikrosefalisi olan çocuklarda elektroensefalografi (EEG) tetkikinin rutinde 

yapılması ile ilgili bir kanıt bulunmamaktadır (41) 

Primer ve sekonder mikrosefalide tanıda izlenecek yol Şekil 2-1’de 

gösterilmiştir. 
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Şekil 2-1: Çocuklarda mikrosefaliye tanısal yaklaşım. MRG, manyetik rezonans 

görüntüleme; KGH-array, karşılaştırmalı genomic hibridizasyon-array; MCPH, 

MicroCephaly Primary Hereditary; CMV, sitomegalovirus; BOS, beyin omurilik sıvısı 

(9 numaralı kaynaktan alınmış ve Türkçe’ye çevrilmiştir) 
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2.2.6. Prognoz 

Mikrosefaliye ağırlık derecesine göre başka problemler eşlik edebilir (11). Bu 

sorunlar hafiften ağır duruma kadar farklı şiddette görülebilir ve ömür boyu devam 

edebilir. Şiddetli mikrosefali, hayatı tehdit edici bir durum olarak da karşımıza çıkabilir. 

İntrauterin enfeksiyona maruz kalanlarda, kromozomal veya metabolik bozukluğu 

olanlarda prognozun genellikle daha kötü olacağı bildirilmektedir. Von der Hagen ve 

ark’nın retrospektif olarak 680 mikrosefalisi olan çocuğu değerlendirdikleri 

çalışmalarında mikrosefaliye %65 entellektüel bozukluk ve gelişme geriliğinin eşlik 

ettiği gözlenmiştir (9). Çocuk sağlığı izlemlerinde her çocuğun yaşına uygun gelişimi 

değerlendirilmektedir. Dört temel alanda gelişimin yaşına uygun olup olmadığı 

değerlendirilir. Bunlar motor alan, iletişim alanı, bilişsel alan ve duyusal sosyal alandır. 

Motor alanın değerlendirilmesinde kaba motor becerileri ve ince motor becerileri yaşına 

uygun kazanıp kazanmadığı; iletişim değerlendirilmesinde de alıcı dil ve ifade edici dil 

değerlendirilmektedir. Bu temel alanlarda gelişimin değerlendirilmesi için tarama 

ölçekleri kullanılmaktadır. Türkiye’de kullanılmakta olan bazı ölçekler ve uygulama 

yaşları şu şekildedir:  Erken Gelişim Evereleri Envanteri (4-72 ay), Ankara Gelişim 

Evreleri Envanteri (0-72 ay), Gazi Erken Çocukluk Gelişim Değerlendirme Aracı (0-72 

ay), Denver Gelişimsel Tarama Ölçeği (0-72 ay).   Denver özellikle gelişimsel sorunu 

olan çocuklarda kullanılmaktadır ve uygulayıcı sertifikası gerekmektedir.  T.C. Halk 

Sağlığı Genel Müdürlüğü Bebek, Çocuk, Ergen İzlem Protokollerinde Gelişimi İzleme 

ve Destekleme Rehberi önerilmekte olup bu tarama amacı ile değil izlem ve destekleme 

amacıyla kullanılmaktadır (96). Gelişimin değerlendirilmesinde güncel ölçeklerin 

kullanılması tercih edilmelidir.  

Mikrosefaliye eşlik eden diğer bir problem epilepsidir. Von der Hogen ve 

ark’nın çalışmasında 680 mikrosefalisi olan çocukların %43’ünde epilepsi olduğu 

saptanmıştır. Sekonder mikrosefalisi olanlarda primer mikrosefaliye göre epilepsinin 

daha yaygın olduğu bildirilmiştir (9,41). Serebral palsi mikrosefaliye eşlik eden diğer 

problemdir. Özellikle sekonder mikrosefalisi olanlarda serebral palsinin daha yaygın 

olduğu bildirilmiştir (41). Gelişme geriliği olan 414 çocuk ile yapılan bir çalışmada 

çocukların 231’inde mikrosefali olduğu ve sekonder mikrosefali saptananlarda da 

%69.7 oranında serebral palsi olduğu bildirilmiştir (97). Görme ile ilgili sorunlar 

mikrosefali olgularında %30 sıklıkla bildirilmiştir.  Yirmi yedi mikrosefalisi olan çocuk 
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ile yapılan bir çalışmada %56 nistagmus, %52 şaşılık gözlenmiş ve yapılan optik 

kohorens tomografi ile parafoveal retina kalınlığında azalma saptanmıştır. Ganglion 

hücre tabakası ve fotoreseptörlerin iç segmentinde incelme bildirilmiş ve retinal ve 

optik sinir anormalliklerinin retinal hücre azalması ve nörogenik mitozda bozukluk 

nedeniyle laminasyonda değişikliğe bağlı olabileceği öne sürülmüştür (98). Bazı 

mikrosefali olgularında yeme problemleri de görülmektedir. Konjenital Zika Virüs 

(KZV)’liü 9 çocuğun incelendiği çalışmada 8 kişide yutmanın faringeal fazında 

gecikme, buna bağlı oral disfonksiyon, artmış aspirasyon pnömonisi riski olduğu 

bildirilmiş ve KZV’ü olan çocuklarda 3 aydan sonra disfaji gelişebileceği ve bu 

durumun ciddi olabileceği öne sürülmüştür (99). Bunun dışında Smith-Lemli-Opitz 

Sendromu, Williams Sendromu, 4p delesyon sendromlarında da beslenme problemleri 

bildirilmiştir (100). Mikrosefalisi olan çocuğun sağlığını geliştirmede bütüncül ve 

duyarlı bakım sağlamak için anneye ve diğer bakım verenlere ek eğitim sağlama 

yönündeki stratejilerinin önemli olacağı da bildirilmektedi (101).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. Çalışmanın tipi ve örneklem seçimi 

Bu retrospektif vaka - kontrol çalışması İstanbul Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve 

Hastalıkları Sosyal Pediatri Bilim Dalı Çocuk Sağlığı İzlem Polikliniğinde 

gerçekleştirilmiştir. Poliklinikte izleme alınan çocukların çoğunluğunu fakültenin kadın 

doğum kliniğinde doğan, belirgin postnatal sorunu olmayan çocuklar oluşturmaktadır. 

İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakultesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Sosyal 

Pediatri Bilim Dalı’na bağlı Çocuk Sağlığı İzlem polikliniği (ÇSİP)’nde takibe alınan 

her çocuk için kişisel izlem dosyası oluşturulmaktadır. Çocukların ilk 6 ay ayda bir, 7-

8., 9-10., 12., 15. ve 18. aylarda, 2- 6 yaşlar arası 6 ayda bir ve 6-18 yaşlar arası ise 

yılda bir izlemleri yapılmaktadır. İzlem kapsamında prenatal, natal, postnatal öykü, 

soygeçmiş bilgileri ayrıntılı olarak alınmakta, boy, kilo ve baş çevresi ölçümleri alınıp 

büyüme eğrilerine kaydedilmektedir. Muayenenin bir parçası da aile danışmanlığıdır. 

İzlemlerde yaşına uygun rutin ve rutin dışı aşılar hakkında bilgilendirme ile birlikte aşı 

uygulamaları yapılmaktadır. Büyümenin yanı sıra gelişim de değerlendirilerek yaşına 

uygun gelişim basamaklarına ulaşıp ulaşmadığı sorgulanmakta, herhangi bir aksamada 

detaylı araştırma yapılmaktadır. Sorun görülen çocuklarda deneyimli ve sertifikası olan 

yetkin kişi tarafından Denver testi uygulanmaktadır. On sekizinci ve 24. ayda otizm 

spektrum bozukluğu taraması için Otizm için Modifiye Kontrol Listesi (Modified 

Checklist for Autism in Toddlers M-CHAT) kullanılmaktadır (102). Bunun yanı sıra 

kliniğimizde geliştirilen ve normal gelişim becerilerinde görülen gecikme ya da 

sapmaları saptayıp müdahele yöntemleri önerme temeline dayalı olan Sosyal İletişim 

Alan Tarama Testi (SİATT) uygulanmaktadır (103).  Çocuk sağlığı izleminde sadece 

sağlıklı çocuklar değil kronik hastalığı olan çocuklar da izlenmekte ve bütüncül 

yaklaşım ile multidisipliner olarak takip edilmektedirler. Bunun yanı sıra kronik böbrek 

yetersizliği, kemik iliği nakli, immun yetersizlik durumları gibi kronik hastalık ve özel 

durunlarda aşı uygulamaları da yapılmaktadır 

Çalışmaya Ocak 2002- Haziran 2020 tarihleri arasında çocuk sağlığı izlemi için 

başvuran çocukların verileri dahil edilmiştir. Çalışmanın amacına uygun olarak 

alanyazın taranarak (9,104,105,106) oluşturulan vaka formlarına arşiv dosyalarındaki 

bilgiler kaydedilmiştir (Ek-1). 
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Çalışma için İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar 

Etik Kurulu onayı alınmıştır (Ek-2) 

Çalışmanın evrenini çocuk sağlığı izlemi için başvuran 2002-2020 tarihleri 

arasında mikrosefali tanısı alan olgular oluşturmuştur.    

3.1.1. Çalışmaya dahil edilme kriterleri 

1. 32 ve üstü GH’nda doğmuş olması 

2. Doğum ağırlığı, doğum boyu, doğum baş çevresi bilgilerinin mevcut olması 

3. En az iki kez takibe gelmiş olmak 

4. İlk 1 yaşta takibe alınmış olmak 

5. Baş çevresi SDS değerinin -2 SDS altında olması 

 

3.1.2. Çalışmaya dahil edilmeme kriterleri 

1. Özel durum veya kronik hastalığı nedeniyle özel durum aşılaması için takip 

ediliyor olmak 

2. 32. GH’nın altında doğmuş olmak 

3. Bir kez takibe gelmiş olmak  

4. Bir yaş sonrası takibe alınmış olmak 

5. Doğum ağırlığı, doğum boyu, doğum baş çevresi bilgilerinin mevcut olmaması 

çalışmada dışlama kriteri olarak belirlendi (Şekil 3-1).  

 

3.1.3. Kontrol grubu seçimi 

1. Aynı çocuk sağlığı izlem polikliniğinde izlemleri yapılan, doğum tarihi 

vakanın doğum tarihine en yakın  ve aynı cinsiyette olması 

2. 32. GH’dan büyük doğmuş olması 

3. Baş çevresi SDS değerinin -2 SDS üzerinde olması 

Doğum tarihi vakanın doğum tarihine en yakın olan çocuklar bilgisayar kayıt 

numarası üzerinden tespit edildi.  Bir vaka başına 2 kontrol olacak şekilde eşleştirme 

yapıldı. 
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3.2. Çalışmada kullanılan tanımlar: 

Mikrosefali: Baş çevresi SDS değeri -2 SDS ve altında olması olarak tanımlandı.  

Hafif mikrosefali SDS değeri -2 SDS ve -3 SDS arasında olması; şiddetli mikrosefali ise 

SDS değerinin -3 SDS ve altında olması olarak tanımlandı.  

Basık burun kökü, hipertelorizm, uzun filtrum, kısa filtrum, kulak kepçesi 

düşüklüğü, kulak kepçesi kıvrım anormalliği, geniş alın, epikantal kıvrım dismorfik 

bulgu olarak kabul edildi.  

SGA, gebelik haftasına göre doğum ağırlığının 10 persentilin altında olması 

olarak tanımlandı.  

Baş çevresi SDS değerinin izlemde -2 SDS’nin üzerine çıkması düzelme olarak 

değerlendirildi.  

Beyin MRG’de patolojik bulgu, nöromotor retardasyon, epilepsi varlığının hepsi 

“nörolojik sorun varlığı” ana başlığı altında toplandı.  

Gebelik döneminde yapılan USG’lerde organ veya sistemlere ait anormallik 

varlığı fetal USG’de sorun olarak kabul edildi. 

Baş çevresi, boy ve kilo ölçümleri ile SDS hesaplandı. Otuz yedi GH’dan sonra 

doğan bebeklerde Türk çocukları için Olcay Neyzi (Neyzi) ve ark.’nın oluşturduğu 

büyüme eğrileri kullanıldı ve SDS hesaplandı. SDS hesaplaması için Çocuk Endokrin 

ve Diyabet Derneği tarafından oluşturulan ve resmi sitelerinde erişime açık olan 

“Oksoloji” uygulaması kullanıldı (Erişim: 

https://www.ceddcozum.com/Home/Change?LanguageAbbreviation=tr). DSÖ ‘ye göre 

baş çevresi, kilo ve boy SDS değerleri hesaplandı. Bu amaçla WHO Anthro version 

3.2.2.1 programı kullanıldı). HÖKM’ye göre SDS hesaplamak için “Oksoloji” 

uygulaması, INTERGROWTH-21’e göre SDS hesaplamak için  “INTERGROWTH-

21st Applications and Calculators” (Erişim:   

https://intergrowth21.tghn.org/intergrowth-21st-applications/)   uygulaması kullanıldı. 

Otuz yedi GH’dan küçük doğan bebeklerin baş çevreleri, kilo ve boy SDS’leri 

Fenton’a göre hesaplandı.  “Oksoloji” uygulamasındaki Fenton hesaplama aracı bu 

amaçla kullanıldı.  

 

 

 

 

https://www.ceddcozum.com/Home/Change?LanguageAbbreviation=tr
https://intergrowth21.tghn.org/intergrowth-21st-applications/
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3.3. Çalışmada toplanan veriler: 

Vakalar için aşağıdaki bilgiler kaydedildi: 

 Tanı (Primer/sekonder, hafif/şiddetli mikrosefali) 

 Sekonder mikrosefali tespit edilen ay 

 Cinsiyet 

 Anne yaşı 

 Anne eğitim durumu (İlköğretim (≤ 5 yıl), ortaöğretim (6-11 yıl), 

lisans ve üzeri (≥ 12 yıl))  

 Anne baş çevresi ve anne boyu    

 Baba yaşı   

 Baba eğitim durumu (İlköğretim (≤ 5 yıl), ortaöğretim (6-11 yıl), 

lisans ve üzeri (≥ 12 yıl)) 

 Baba baş çevresi ve baba boyu  

 Akraba evliliği 

 Ailede mikrosefali varlığı 

 Neyzi’ye göre Doğum ağırlığı (DA), Doğum boyu (DB) ve 

Doğum baş çevresi (DBç) ve SDS değerleri  

 HÖKM’ye göre DA, DB ve DBç SDS değerleri 

 DSÖ’ye göre DA, DB ve DBç SDS değerleri 

 INTERGROWTH-21’e göre DA, DB ve DBç SDS değerleri 

 Doğum yeri 

 Doğum şekli 

 Gestasyon haftası (GH) 

 Doğum yaşına göre düşük doğum ağırlığı (Small for gestational 

age (SGA)) varlığı 

 Çoğul gebelik varlığı  

 İn vitro vertilizasyon (IVF) olup olmadığı  

 Erken membrane rüptürü (EMR) varlığı  

 Annede kalp hastalığı varlığı 

 Annede hipertansiyon  (HT) varlığı 

 Annede diyabetes mellitus (DM) varlığı 

 Annede gestasyonel diyabet mellitus (GDM) varlığı 

 Oligohidramnios, polihidramnios varlığı   
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 Gebelikte yapılan tarama ve patolojik durum varlığı 

 Gravida ve parite 

 Fetal USG’de sorun varlığı 

 Annede preeklampsi varlığı 

 Annede diğer kronik hastalık varlığı 

 Annede gebelikte TORCH dışı enfeksiyon varlığı 

 Anenenin sigara kullanımı 

 Annenin teratojen maruziyeti (sigara, alkol, ilaç, annede 

fenilkentonüri) 

 Gebelikte TORCH öyküsü 

 Perinatal asfiksi öyküsü 

 Yenidoğan döneminde hastaneye yatış olup olmadığı 

 Yenidoğan döneminde görülem komplikasyonlar 

 Kraniyal ultrasonografi (USG) sonucu 

 Nörolojik sorun varlığı 

 MRG sonucu 

 Eşlik eden epilepsi varlığı  

 Metabolik tetkikler (İdrarda organik asit (İOA) tetkiki, kan amino 

asitleri (KAA) tetkiki, Ardışık kütle spektrofotometrisi (Tandem 

mass spectrophotometry =TANDEM MS)  

 KKH /Ekokardiyografi (EKO) bulgusu 

 Dismorfik bulgu varlığı 

 Genetik inceleme sonucu 

 Mikrosefalide düzelme olup olmadığı, düzelme varsa kaçıncı 

ayda düzelme olduğu 

 Baş tutma zamanı         

 Desteksiz oturma zamanı  

 Yürüme zamanı 

 Görmenin değerlendirilmesi 

 İşitmenin değerlendirilmesi 

 Kraniyosinostoz varlığı 

 

Varsa ek hastalıklar ve anomaliler her olgu için kaydedildi.  
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3.4 İstatistiksel yöntem 

İstatistiksel analizler SPSS versiyon 17.0 programı yardımıyla gerçekleştirildi. 

Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu histogram grafikleri ve Kolmogorov-

Smirnov testi ile incelendi. Tanımlayıcı analizler sunulurken ortalama, standart sapma, 

ortanca, minimum ve maksimum değerler kullanıldı. Kategorik değişkenler Pearson Ki 

Kare ve Fisher Exact Test ile karşılaştırıldı. Normal dağılım göstermeyen 

(nonparametrik) değişkenler iki grup arasında değerlendirilirken Mann Whitney U 

Testi, normal dağılım gösteren değişkenler (parametrik) iki grup arasında 

değerlendirilirken Bağımsız T Testi kullanıldı. Mikrosefali varlığını etkileyen faktörler 

İkili Lojistik Regresyon ile incelendi. Model uyumu için Hosmer-Lemeshow testi 

kullanıldı. Neyzi ile HKÖM, DSÖ ve INTERGROWTH-21 arasındaki mikrosefali 

tanısı koyma uyumlarına Kappa Uyum Analizi ile bakıldı. Kappa değeri 0,00-0,20 

düşük veya önemsiz uyum; 0.21-0.40 düşük orta düzeyde uyum; 0,41-0,60 orta 

derecede uyum; 0,61-0,80 iyi derecede uyum ve 0,81-1,00 mükemmel uyum olarak 

kabul edildi. P değerinin 0.05’in altında olduğu durumlar istatistiksel olarak anlamlı 

sonuçlar şeklinde değerlendirildi. 
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Şekil 3-1: Vaka seçimi akış şeması 

Baş çevresi -2 SDS üzerinde olan (n = 7530) 

Düzenli izlenenler  
(n = 7580) 

Baş çevresi -2 SDS ve altında 

olan (n = 50) 

Kişisel dosya açılan 

çocuklar (n = 8165) 

Baş çevresi -2 SDS altında olup doğum ve ilk 6 ay 

baş çevresi ölçümleri bilinmeyen 
(n = 1) 

Değerlendirmeye alınan 

mikrosefali sorunu olanlar 

(n = 49) 

Çalışma dışı bırakılan 
• Özel durum aşılanma (n = 496) 

• Bir kez izlemi yapılan veya 1 yaş sonrası 

takibe alınıp ilk1 yaş bilgileri eksik olan (n 

= 88) 

• <32 gestasyon haftasında doğan (n = 1) 
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4. BULGULAR 

Çalışmamız Aralık 2019 –Aralık 2020 tarihleri arasında, İstanbul Tıp Fakultesi  

Sosyal Pediatri Bilim Dalı, ÇSİP’de yürütüldü. Çalışmada Ocak 2002 - Haziran 2020 

tarihleri arasında kişisel sağlık dosyası oluşturulan, birden fazla sayıda izlem için 

kliniğe gelen, 32. GH’dan büyük 49 mikrosefalisi olan çocuk ile yaş ve cinsiyet uyumlu 

98 çocuk kontrol grubu olmak üzere toplam 147 çocuğun verisi değerlendirildi. 

Mikrosefalisi olanların 30’u (%61,2) primer mikrosefali; 19’u (%38,8) sekonder 

mikrosefali idi (Şekil 4-1). Sekonder mikrosefalisi olanlarda ortanca tanı yaşı 2 ay (min-

max= 1.00-12.00) idi. 

 

 

Şekil 4-1: Mikrosefali vakalarının dağılımı  

4.1. Sosyodemografik özellikler  

Vaka ve kontrol gruplarının sosyodemografik verileri karşılaştırıldığında 

cinsiyet ve akraba evliliği açısından gruplar arasında fark saptanmadı. Vaka grubunda 

anne ve baba yaşının daha genç olduğu, kontrol grubundaki anne ve babaların eğitim 

sürelerinin daha fazla olduğu gözlendi ve farklar istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(Tablo 4-1-1).  Vaka grubu kendi içinde karşılaştırıldığında primer ve sekonder vakalar 

arasında sosyodemografik özellikler açısından anlamlı fark gözlenmedi (Tablo 4-1-2). 

Baba ve anne baş çevresi ve boy ölçümleri yalnızca 2 kişisel veri dosyasında 

kaydedilmiş olduğundan değerlendirmeye alınmadı. Ailede mikrosefali varlığı vaka 

grubunda 6 vakada mevcuttu bunun 4’ü primer, 2’si sekonder vakaydı ve vakaların 

hepsinde hafif mikrosefali olup nörolojik bulgu yoktu.  
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Vaka ve kontrol gruplarının sosyodemografik özellikleri Tablo 4-1-1’de, primer 

ve sekonder vakaların sosyodemografik özellikleri Tablo 4-1-2’de gösterilmiştir.  

Tablo 4-1-1:  Vaka ve kontrol gruplarının sosyodemografik özellikleri   

 

 

Vaka Kontrol p 

Cinsiyet 

      Kız  (n/%)) 30 (%61,22) 58(%59,18) 
0,812* 

   Erkek (n/%) 19(%38,78) 40(%40,82) 

Anne yaşı 

      Ortanca(min-maks) 28,00(20,00-46,00) 32,50(18,00-46,00) 0,023** 

   Ortalama(±SS) 29,57(±5,80) 31,54(±5,48)  

Baba yaşı 

      Ortanca(min-maks) 32,00(24,00-49,00) 34,00(21,00-52,00) 0,044** 

   Ortalama(±SS) 33,12(±5,77) 34,54(±5,93)  

Anne eğitim düzeyi 

      ≤ 5 yıl 12(%24,49) 16(%16,32) 0,045* 

   6-11 yıl 27(%55,10) 42(%42,85) 

    ≥ 12 yıl 10(%20,41) 40(%40,82) 

Baba eğitim düzeyi 

      ≤ 5 yıl 14(%28,57) 12(%12,24) 

0,023*    6-11 yıl 22(%44,90) 43(%43,88) 

   ≥ 12 yıl 13(%26,53) 43(%43,88) 

Akraba evliliği 

      Var 6(%12,24) 6(%6,12) 
0,201* 

   Yok 43(%87,76) 92(%93,88) 

*Pearson Ki-Kare Testi, **Mann Whitney U  
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Tablo 4-1-2: Primer ve sekonder vakaların sosyodemografik özellikleri 

 

 
Primer (n=30 ) Sekonder (n=19) P 

Cinsiyet 

      Kız ((%)) 16(%53,32)  14(%73,68) 
0,154* 

   Erkek (%) 14(%46,67)  5 (%26,32)  

Anne yaşı  

      Ortanca(min-maks) 28,00(20,00-46,00) 29,00(22,00-40,00) 0,734** 

   Ortalama(±SS) 29,53(±6,22) 29,63(±5,27)  

Baba yaşı  

      Ortanca(min-maks) 31,00(24,00-49,00) 32,00(26,00-45,00) 0,967** 

   Ortalama(±SS)  33,43(±6,53) 32,63(±4,47)  

Anne eğitim düzeyi(%) 

      ≤5 yıl  5(%16,67) 7(%36,84) 

0,215***    6-11 yıl 18(%60,00) 9(%47,37) 

   ≥12 yıl 7(%23,33) 3(%15,79) 

Baba eğitim düzeyi 

      ≤5 yıl 7(%23,33) 7(%36,84) 

0,537***    6-11 yıl 15(%50,00) 7(%36,84) 

   ≥12 yıl 8(%26,67) 5(%26,32) 

Akraba evliliği 
   

   Var 3 (%10) 3(%15,80) 0,665*** 

   Yok 27(%90) 16(%85.20)  

*Ki-Kare Testi, **Mann Whitney U, ***Fisher Exact Testi 

 

 

4.2 Vaka ve kontrol gruplarının doğum ile ilgili özellikler 

 

Tüm gruplarda DA, DB, DBç SDS değerleri term doğanlar için Neyzi, DSÖ, 

HKÖM ve INTERGROWTH-21’e göre ve preterm doğanlar için (vaka grubunda n=2; 1 

vaka primer ve 1 vaka sekonder, kontrol grubunda n=12) Fenton eğrisi ve 

INTERGROWTH-21’e göre hesaplandı. Vakalar için Neyzi ile HKÖM, DSÖ ve 

INTERGROWTH-21 arasındaki uyuma bakıldı. Neyzi’ye göre 29 çocukta primer 

mikrosefali varken HKÖM verilerine göre 18, DSÖ verilerine göre 17, 

INTERGROWTH-21 verilerine göre 8 çocukta mikrosefali vardı. Neyzi ile HKÖM ve 

DSÖ arasında orta derecede uyum bulunurken, Neyzi ile INTERGROWTH-21 arasında 

uyum bulunamadı. Bu nedenle çalışma verilerinin analizinde Neyzi’ye göre SDS 

değerleri temel alındı. Büyüme eğrilerindeki uyum Tablo 4-2-1’de gösterilmiştir.  
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Tablo 4-2-1: Primer mikrosefalilerde büyüme eğrileri uyum değerlendirmesi 

 

Neyzi’ye göre 

mikrosefali var 

(n=29) 

ƙ P 

HKÖM’ye göre  

      Var 16 
0,494 <0,001 

   Yok 13 

DSÖ'ye göre 

      Var 17 
0,485 <0,001 

   Yok 12 

INTERGROWTH-21'e 

göre 

      Var 8 
0,186 0,053 

   Yok 21 
Ƙ: kappa testi 

 

 

Tüm çocukların hastanede doğduğu, vaka ve kontrol gruplarının doğum şekilleri 

arasında fark olmadığı saptandı. Kontrol grubuna göre vaka grubunun GH daha erken, 

DA ve DB daha küçük ve SGA doğum öyküsü daha fazla idi ve farklar istatistiksel 

olarak anlamlı bulundu (Tablo 4-2-2).   Vaka grubunda 2 (1 primer; 1 seknder), kontrol 

grubunda 12 preterm doğum öyküsü mevcuttu. Vaka grubu kendi içinde 

karşılaştırıldığında doğum yeri ve doğum şekilleri arasında fark saptanmadı. Primer 

vakalarda sekonder vakalara göre GH’nın daha erken, DA ve DB’nin daha küçük ve 

SGA doğum öyküsünün daha fazla olduğu ve farkların istatistiksel olarak anlamlı 

olduğu saptandı (Tablo 4-2-3).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



33 

 

Tablo 4-2-2:  Vaka ve kontrol gruplarının doğum özellikleri 

 

Vaka Kontrol P 

Doğum yeri 
   

   Özel hastane(n(%)) 9(%19,15) 26(%26,53) 

0,404* 

   Devlet hastanesi(n(%)) 1(%2,13) 0(%0,00) 

   Eğitim ve araştırma 

hastanesi(n(%)) 
1(%2,13) 2(%2,04) 

   Üniversite hastanesi(n(%))  36(%76,60) 70(%71,43) 

Doğum şekli (n(%)) 

      NSD 16(%32,65) 35(%35,71) 
0,713** 

   C/S 33(%67,35) 63(%64,29) 

GH (hafta) 
  

    Ortanca(min-maks) 38,00(36,00-41,00) 38,00(34,00-41,00) 0,021*** 

   Ortalama(±SS) 37,84(±0,92) 38,30(±1,56)  

DA(g) 
  

    Ortalama(±SS) 2504,29(±466,22) 3187,30(±512,64) <0,001**** 

   Ortanca(min-maks) 2500(1320-3820) 3255(1700-1280)  

   SDS(±SS) -1,98(±1,12) 0,26(±0,907) <0,001**** 

DB (cm)  
  

    Ortanca(min-maks) 45,50(38,00-54,00)) 49,00(42,00-55,00) <0,001*** 

   SDS(±SS) -1,95±1,27 -,27±,75 <0,001**** 

SGA (n(%)) 

      Var 36(%73,47) 13(%13,27) 
 <0,001** 

   Yok 13(%26,53) 85(86,73) 

*Fisher Exact Test **Ki-Kare Testi,***Mann Whitney U Testi, ****Bağımsız T Testi 
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Tablo 4-2-3:  Primer ve sekonder vakalarının doğum özellikleri 

 

Primer Sekonder p* 

Doğum yeri 
   

   Özel hastane(n(%)) 4(%14,29) 5(%26,32) 

0,381* 

   Devlet hastanesi(n(%)) 1(%3,57) 0(%0,00) 

   Eğitim ve araştırma  

hastanesi(n(%)) 
0(%0,00) 1(%5,26) 

   Üniversite hastanesi(n(%))  23(%82,14) 13(%68,42) 

Doğum şekli (n(%)) 

      NSD 8(%26,67) 8(%42,11) 
0,261** 

   C/S 22(%73,33) 11(%57,89) 

GH (hafta) 
  

    Ortanca(min-maks) 38,00(36,00-39,00) 38,00(36,00-41,00) 0,013*** 

   Ortalama(±SS) 37,57(±0,62) 38,26(±1,15)  

DA (g) 
  

    Ortalama(±SS) 2317,33(±411,06) 2799,47(±396,45) <0,001**** 

   Ortanca(min-maks) 2315(1320-3080) 2620(2340-3820)  

   SDS(±SS) -2,44(±0,99) -1,25(±0,91) <0,001*** 

DB (cm) 
  

    Ortalama(±SS) 44,62(±2,58) 47,29(±2,79)  

   Ortanca(min-maks) 45,00(38,00-50,00) 46,50(44,00-54,00) <0,004*** 

   SDS(±SDS) -2,42(±1,16) -1,05(±1,24) <0,001*** 

SGA (n(%)) 

      Evet 26(%86,67) 10(%52,63) 
0,018* 

   Hayır 4(%13,33) 9(%47,37) 

*Fisher Exact Testi, ** Ki-Kare Testi,***Mann Whitney U Testi, ****Bağımsız T Testi 

 

4.3 Annelerin prenatal ve perinatal öyküsü  

Vaka ve kontrol gruplarındaki annelerin prenatal ve perinatal öyküsü 

karşılaştırıldığında çoğul gebelik, IVF gebelik, EMR varlığı, annede kalp hastalığı, 

annede HT varlığı, annede DM varlığı, anneden GDM varlığı, oligohidramnios veya 

polihidramnios varlığı, gebelikte yapılan taramalarda sorun varlığı, gravida ve parite 

açısından fark gözlenmedi. Ancak kontrol grubuna göre vaka grubunda gebelikte fetal 

USG’de sorun ve preeklampsi varlığının daha fazla olduğu saptandı ve bu fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (Tablo 4-3-1 ve Tablo 4-3-2). Annede kronik 

hastalık varlığı incelendiğinde vaka grubunda 2 annede hipotirodi, 1 annede MTHFR 

mutasyon taşıyıcılığı olup kontrol grubunda 4 annede hipotiroidi, 2 annede epilepsi, 1 

annede myastenia gravis, 1 annede romatizmal hastalık varlığı ve 1 annede talasemi 

minör olduğu saptnadı.  Annenin gebelikte geçirdiği TORCH dışı diğer enfeksiyonlar 

araştırıldığında vaka grubunda 2 annede, kontrol grubunda 7 annede gebelikte idrar yolu 

enfeksiyonu öyküsü olduğu, kontrol grubunda 1 annede genital Human papilloma virüs 
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(HPV) enfeksiyonu olduğu saptandı ancak gruplar arasında fark anlamlı bulunmadı. 

Vaka grubu kendi içinde karşılaştırıldığında çoğul gebelik, IVF gebelik, EMR varlığı, 

annede kalp hastalığı, annede HT varlığı, annede DM varlığı, anneden GDM varlığı, 

oligohidramnios veya polihidramnios varlığı, gebelikte yapılan taramalarda sorun 

varlığı, gravida ve parite, anneden diğer kronik hastalık ve geçirilen diğer enfeksiyonlar 

açısından fark gözlenmezken annede preeklampsi varlığı primer mikrosefali vakalarında 

sekonder vakalara göre daha fazla idi ve bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(Tablo 4-3-3 ve Tablo 4-3-4). Primer vakalarda sekonderlere göre annede GDM varlığı 

daha fazla olsa da fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (Tablo 4-3-3) 

 

Tablo 4-3-1:  Vaka ve kontrol gruplarındaki annelerin prenatal ve perinatal 

özellikleri-1 

 

Vaka  Kontrol  p 

Çoğul gebelik (n(%)) 
   

   Evet 3(%6,12) 2(%2,04) 
0,334* 

   Hayır 46(93,88) 96(%97,96) 

IVF (n(%)) 

      Evet 4(%8,16) 5(%5,10) 
0,482* 

   Hayır 45(%91,84) 93(%94,90) 

EMR (n(%)) 

      Var 2(%4,08) 3(%3,06) 
1,000* 

   Yok 47(%95,92) 95(%96,94) 

 Annede HT  (n(%)) 

      Var 7(%14,29) 6(%6,12) 
0,100** 

   Yok 42(%85,71) 92(%93,88) 

Annede DM (n(%)) 

      Var 1(%2) 0(%0) 
0,333* 

   Yok 48(%98) 98(%100) 

Annede GDM (n(%)) 
   

   Var 6(%12,24) 6(6,21) 
0,201** 

   Yok 43(%87,76) 92(%92,88) 

Gebelikte taramalarda sorun (n(%)) 

     Var 4(%8,16) 5(%5,10) 
0,477* 

   Yok 44(%91,84) 93 (%94,90) 

* FisherExact Test ** Pearson Ki-Kare Testi  
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Tablo 4-3-2: Vaka ve kontrol gruplarındaki annelerin prenatal ve perinatal 

özellikleri-2 

 Vaka  Kontrol  p 

 

Gravida    

   Ortalama (±SDS) 1,86 (±1,12) 1,70(±0,94) 
0,614* 

   Ortanca (min-maks) 1(1-5) 1(1-6) 

Parite 
   

   Ortalama (±SDS) 1,63(±0,86) 1,54(±0,71) 
0,768* 

   Ortanca (min-maks) 1(1-4) 1(1-4) 

Fetal USG (n(%)) 

      Normal 38(%79,17) 92(%93,88) 
0,008** 

   Anormal 10(%20,83) 6(%6,12) 

Annede preeklampsi (n(%)) 

      Var 7(%14,29) 4(%4,08) 
0,042*** 

   Yok 42(%85,71) 94(%95,92) 

Oligohidramnios (n(%)) 

      Var     4(%8,16)        2(%2,04) 
0,096*** 

   Yok     45(%91,84)        96(%97,96) 

Polihidramnios (n(%)) 

      Var     3(%6,12)        2(%2,04) 
0,334*** 

   Yok     46(%93,88)        96(%97,96) 

Annede diğer kronik hastalık varlığı 

(n(%))   0,752*** 

   Var 3(%6,12) 8(%8,20) 

   Yok 46(%93,88) 90(%91,80) 
 

Annenin gebelikte geçirdiği diğer 

enfeksiyon¶ (n(%)) 

  

 

   Var 2(%4,08) 8(%8,16) 
0,497*** 

   Yok 47(%95,92) 90(%91,84) 

 *Mann Whitney U Testi, ** Ki Kare Testi, ***Fisher Exact Testi  ¶TORCH dışı  
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Tablo 4-3-3: Primer ve sekonder vakalardaki annelerin prenatal ve perinatal 

özellikleri-1 

 

Primer  Sekonder p* 

Çoğul gebelik (n(%)) 
   

   Evet 2(%6,70) 1(%5,30) 
1,000 

   Hayır 28(93,30) 18(%94,70) 

IVF (n(%)) 

      Evet 3(%10,00) 1(%5,30) 
1,000 

   Hayır 27(%90,00) 18(%94,70) 

EMR (n(%)) 

      Var 0(%0,00) 2(%10,50) 
0145 

   Yok 30(%100) 17(%89,50) 

Annede HT  (n(%)) 

      Var 5(%16,70) 2(%10,50) 
0,691 

   Yok 25(%83,30) 17(%89,50) 

Annede DM (n(%)) 

      Var 0(%0,00) 1(%5,30) 
0,388 

   Yok 30(%100) 18(%94,70) 

Annede GDM (n(%)) 
   

   Var 6(%20,00) 0(%0,00) 
0,069 

   Yok 24(%80,00) 19(%100,00) 

Gebelikte taramalarda sorun (n(%)) 

     Var 4(%13,30) 0(%0,00) 
0,148 

   Yok 26(%86,70) 19(%100,00) 

*Fisher Exact Testi   
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Tablo 4-3-4: Primer ve sekonder vakalardaki annelerin prenatal ve perinatal 

özellikleri-2 

 

Primer Sekonder p* 

Gravida 

      Ortalama (±SDS) 1,90 (±1,24) 1,79(±0,92) 
0,920* 

   Ortanca(min-maks) 1(1-5) 2(1-4) 

Parite 
   

   Ortalama (±SDS) 1,57(±0,86) 1,74(±0,87) 
0,381* 

   Ortanca (min-max) 1(1-4) 2(1-4) 

Fetal USG (n(%)) 
   

   Normal 24(%80,00) 14(%73,70) 
0,606** 

   Anormal 6(%20,00) 5(%26,30) 

Annede preeklampsi (n(%)) 

      Var 7(%23,30) 0(%0,00) 
0,034*** 

   Yok 23(%76,70) 19(%100,00) 

Oligohidramnios (n(%))    

   Var 3(%10,00) 1(%5,26) 1,000*** 

   Yok 17(%90,00) 18(%94,74)  

Polihidramnios (n(%))    

   Var 0(%0.00) 3(%15,80) 0,053*** 

   Yok 30(%100,00) 16(%84,20)  

Annede diğer kronik hastalık varlığı (n(%)) 

      Var 2(%6,70) 1(%5,30) 
1,000*** 

   Yok 28(%93,30) 18(%94,70) 

Annenin gebelikte geçirdiği diğer enfeksiyon¶ 

(n(%))    

   Var 1(%3,30) 1(%5,30) 
1,000*** 

   Yok 29(%96,70) 18(%94,70) 

*Mann Whitney U Testi**Ki-Kare Testi,*** Fisher Exact Testi  ¶ TORCH dışı  

 

 

Anneden sigara kullanımı bilgisi vaka grubunda 21 olguda mevcut olup bunların 

18’inde maruziyetin olmadığı, 3’ünde ise gebeliğin ilk trimesterinde haftada 1-2 gün 

olarak maruziyet olduğu saptandı. Üç annenin birinin bebeğinde primer mikrosefali, 

ikisinde sekonder mirosefali saptandı. Ancak tüm vakalarda ve kontrol gruplarında 

veriler mevcut olmadığından istatistiksel olarak karşılaştırılıp değerlendirmeye 

alınmadı. 

Annede teratojen (alkol, ilaç, annede fenilkentoüri gib maruziyeti ile ilgili veri 

olmadığından istatistiksel değerlendirmeye alınmadı. 
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Annede TORCH enfeksiyonu varlığı açısından 1 hastada postnatal CMV 

enfeksiyonu saptanması dışında veri olmadığından gruplar karşılaştırılamadı. CMV 

enfeksiyonu  saptanan vakada sekonder mikrosefali mevcuttu. 

4.4. Vaka ve kontrol gruplarının postnatal öyküsü 

Vaka ve kontrol gruplarının postnatal öyküsü ve yapılan ileri tetkikleri 

değerlendirildiğinde hem kontrol grubu hem de vaka grubunda birer vakada asfiksi 

öyküsü olduğu saptandı. Her iki vakanın mekonyumlu doğum öyküsü mevcuttu. 

Mikrosefali grubunda asfiksi olan vakada sekonder mikrosefali olduğu saptandı. Asfiksi 

öyküsü açısından vaka ve kontrol ve vakaların kendi içinde istatistiksel anlamlılık 

yoktu. 

Vaka grubunda 18 (%36,73) bebeğin hastaneye yatış anamnezi olduğu, kontrol 

grubunda ise hastaneye yatan bebek olmadğı saptandı. Hasteneye yatan mikrosefali 

vakalarından 9’u primer, 9’u sekonder mikrosefali vakasıydı. Yatış nedenleri KKH, 

trakeoözefageal fistül varlığı, asfiksi, düşük doğum ağırlığı, preterm doğum, ailede 

kardeş ölüm öyküsü olmasıydı. Yenidoğan döneminde sorunlar (hipoglisemi, epilepsi, 

solunum sıkıntısı) varlığı açısından gruplar arasında fark gözlenmedi (p=0,337).  

Kraniyal USG vaka grubunda 18 çocukta yapılmıştı. Bunlardan 2’sinde anormal 

bulgu mevcuttu. Nörolojik sorun varlığı vaka grubunda daha fazla idi ve kontrol 

grubuna göre fark istatistiksel olarak anlamlı idi (Tablo 4-4-1). Vaka grubunda 8 

çocukta, kontrol grubunda 2 çocukta nörolojik sorun varlığı kaydedildi. Nörolojik sorun 

olanların 5’inde patolojik MRG sonucu vardı. Patolojik MRG sonuçlarının hepsi vaka 

grubunda olup bunların 2’si primer 3’ü sekonder vaka grubundaydı. Patolojik 

görüntüleme bulguları şu şekildeydi: Serebral hipoplazi, vermis hipolazisi, hidrosefali, 

korpus kallozum agenezisi, ince korpus kallosum, perventrikiler subkortikal iskemi 

alanları, lateral ventriküllerde genişleme.  Kontrol grubunda epilepsi hastalığı tanısı alan 

yokken vaka grubunda 1 tane primer; 1 tane de sekonder olmak üzere 2 vakada epilepsi 

mevcuttu. Nörolojik sorun varlığı primer ve sekonder vakalar arasında istatistiksel 

olarak farklı değildi (Tablo 4.4.2).  

 Vaka grubunda yapılan metabolik tetkikler incelendiğinde vaka grubunda İOA 7 

çocukta, KAA 3 çocukta istenmişti ve sonuçlarında patolojik bulgu yoktu. TANDEM 

MS’de14 vakanın 1’inde anormal sonuç vermişti ve vakanın ileri değerlendirilmesinde 

metabolik hastalık tanısı almadığı saptanmıştı.  
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 KKH vaka ve kontrol grupları arasında değerlendirildiğinde vaka grubunda 

KKH varlığı kontrol grubuna göre daha fazla idi ve fark istatistisklsel olarak anlamlı 

bulundu (Tablo 4-4-1).  KKH’nın tanıları şu şekildeydi: Aort koarktasyonu (n=1), 

ventriküler septal defekt (VSD) (n=5), atriayal septal defeket (ASD) (n=4), pulmoner 

stenoz (PS) (n=1), büyük arter transpozisyonu (BAT) (n=2), tek ventikül (n=1), 

brakiosefalik arter ve subklavian arter anomalisi (n=1), dekstrokardi (n=1), fallot 

tetralojisi (n=1), patent foramen ovale (n=4), patent ductus arteriozus (n=2), sol sağ şant 

(n=1), persistan vena kava süperior (n=1), supra ventriküler aort stenozu (n=1). Kontol 

grubundaki 2 vakadan biri VSD, diğeri sekondum ASD vakaları idi. KKH varlığı 

açısından primer ve sekonder vakalar arasında istatistiksel fark saptanmadı (Tablo 4-4-

2).  

Dismorfik bulgu varlığı vaka grubunda kontrol grubuna göre daha fazla idi ve 

fark istatistiksel olarak anlamlı idi (Tablo 4-4-1). Primer ve sekonder vakalar arasında 

dismorfik bulgu açısından anlamlı fark bulunmadı (Tablo 4-4-2). Dismorfik bulgusu 

olup genetik tanısı olan vaka grubunda 2, kontrol grubunda 1 vaka bulunmaktaydı. 

Vaka grubundaki tanı alanlar Di George Sendromu ve Williams sendromu; kontrol 

grubuda ise Down sendromu idi. 

 

 

 

 

Tablo 4-4-1: Vaka ve kontrol gruplarının postnatal patolojik bulguları 

 

Vaka Kontrol p* 

Nörolojik sorun varlığı 

(n(%)) 

      Var 8(%16,33) 2(%2,04) 0,002 

   Yok 41(%83,67 96(%97,96)  

KKH varlığı (n(%))    

   Normal 32(%65,31) 95(%97,94) <0,001 

   Anormal 17(%34,69) 2(%2,06) 

 Dismorfik bulgu varlığı 
(n(%)) 

  
 

   Var 14(%28,57) 2(%2,04) <0,001 

   Yok 35(%71,43) 96(%97,96)  

*Fischer-Exact Test  
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Tablo 4-4-2: Primer ve sekonder vakaların postnatal patolojik bulguları 

 

Primer Sekonder p* 

Nörolojik sorun varlığı 

(n(%))    

   Var 3(%10,00) 5(%26,32) 0,233* 

   Yok 27(%90,00) 14(%73,68)  

KKH varlığı (n(%)) 

      Normal 20(%66,67) 12(%63,16) 0,801** 

   Anormal 10(%33,33) 7(%36,84) 

 Dismorfik bulgu varlığı 

(n(%)) 
  

 

   Var 9(%30,00) 5(%26,32) 0,781** 

   Yok 21(%70,00) 14(%73,68)  

*Fischer-Exact Test **Ki-Kare Testi 

 

 

 

 

 

4.5. Vaka ve kontrol gruplarının motor  gelişim özellikleri 

Vaka ve kontrol gruplarının motor becerileri kazanma yaşları kıyaslandığında 

baş tutma ve yürüme becerisi kazanma yaşları arasında fark yokken ve desteksiz oturma 

becerilerinin vaka grubunda kontrol gruba göre daha geç olduğu ve farkın istatistiksel 

olarak anlamlı olduğu saptandı (Tablo4-5-1). Vaka grubu kendi içinde 

karşılaştırıldığında motor gelişim becerileri arasında anlamlı fark gözlenmedi (Tablo 4-

5-2). Vaka grubunda 5 çocuk özel eğitim alırken kontrol grubunda özel eğitim alanlar 

yoktu. Vaka grubu hendi içinde değerlendirildiğinde özel eğitim alanların 2’si primer, 

3’ü sekonder vakasıydı.  
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Tablo 4-5-1:  Vaka ve kontrol gruplarının motor gelişim özellikleri 

 

Vaka Kontrol p* 

Baş tutma (ay) (n=44) (n=95) 

    Ortanca (min-maks) 2,00 (1,00-12,00) 1,50 (1,00-4,00) 0,195 

Desteksiz oturma (ay) (n=36) (n=92) 

    Ortanca (min-maks) 7,00 (5,00-12,00) 6,00 (5,00-9,00) <0,001 

Yürüme (ay) (n=31) (n=91) 

   Ortanca(min-maks) 12,00 (9,00-36,00) 12,00 (8,00-18,00) 0,180 

* Mann Whitney U Testi 

 

 

 

 

 

Şekil 4-5-1: Vaka ve kontrol gruplarının motor gelişim özellikleri 
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Tablo 4-5-2:  Primer ve sekonder vakaların  postnatal motor gelişim  

 

Primer Sekonder P* 

Baş tutma (ay) n=27 n=17 

    Ortanca (min-maks) 1,50 (1,00-7,00) 2,00 (1,00-12,00) 0,841 

Desteksiz oturma (ay) n=22 n=14 

    Ortanca (min-maks) 7,00 (5,00-11,00) 7,70(6,00-12,00) 0,180 

Yürüme (ay) n=20 n=11 

   Ortanca(min-maks) 12,00(9,00-24,00) 17,00(11,00-36,00) 0,072 

* Mann Whitney U Testi 

 

 

 

 

4.6. Mikrosefalisi olanların diğer özellikleri 

Vaka grubunda işitmenin değerlendirildiği 24 vakadan 1’inde anormal bulgu 

saptanırken diğerlerinde özellik saptanmadığı kaydedildi. Görmenin değerlendirildiği 

19 vakadan 2’inde anormal bulgu varken diğerlerinde patolojik bulgu saptanmadığı 

bulundu.   

 Vaka ve kontrol gruplarında kraniyosinostoz saptanmadı. Vaka grubundan 1 

çocukta pozisyonel brakiosefali saptanmış olup takibinde düzelme olduğu görüldü. 

 

 

 

4.7. Hafif ve şiddetli mikrosefali vakalarının özellikleri 

Vaka grubu baş çevresi SDS değeri -2 SDS ile -3 SDS arasında olan hafif 

vakalar ve -3 SDS ve altında olan şiddetli vakalar ayrıca değerlendirildi. Buna göre 

şiddetli vakalarda hafif vakalara göre kız cinsiyet, fetal USG’de sorun olması daha 

fazla, hafif vakalarda DA ve DB şiddetli vakalara göre daha büyüktü ve ve farklar 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (Tablo 4-7-1, Tablo 4-7-2, Tablo 4-7-3, Tablo 4-7-

4). Motor gelişim açısından hafif ve şiddetli mikrosefali vakaları arasında anlamlı fark 

gözlenmedi. Başlangıç zamanına göre primer vakaların 24’ü; sekonder vakaların 16’sı  

olmak üzere toplam 40 vaka hafif mikrosefali vakalarıydı.  
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Tablo 4-7-1: Hafif ve şiddetli mikrosefali vakalarının sosyodemografik özellikleri 

 

Hafif Şiddetli p 

Cinsiyet 

      Kız(n(%)) 21(%52,50)  9(%100)  0,008*  

   Erkek(n(%)) 19(%47,50)  0(%0)  

 Anne yaşı 

      Ortanca(min-maks) 29(20-46) 26(22-36) 0,120** 

   Ortalama(±SDS) 30,15(±5,96) 27(±4,5) 

 Baba yaşı 

      Ortanca(min-maks 32(27-49) 30(24-39) 0,960** 

   Ortalama(±SDS) 33,75(±5,69) 30,3(±5,65) 

 Anne eğitim 

düzeyi(n(%)) 

      ≤5 yıl 8(%20,0) 4((%44,4) 0,363* 

   6-11 yıl 23(%57,5) 4(%44,4) 

    ≥12 yıl 9(%22,5) 1(%11,1) 

 Baba eğitim 

düzeyi(n(%)) 

      ≤5 yıl 10(%25,0) 4(%44,4) 

    6-11 yıl 20(%50,0) 2(%22,2) 0,253* 

   ≥12 yıl 10(%25) 3(%33,3) 

  *Fisher Exact Testi **Man Whitney U  

 

 

Tablo 4-7-2: Hafif ve şiddetli mikrosefali vakalarının doğum özellikleri 

 

Hafif Şiddetli p 

GH 

      Ortanca(min-maks) 38(36-41) 37(37-39) 0,289* 

   Ortalama(±SDS) 37,9(±0,95) 37,56(±0,72) 

 DA (g) 

      Ortalama(±SDS) 2602,2(±415,5) 2068(±448,2) 0,003** 

   Ortanca(min-maks) 2525(1780-3820) 2100(1320-2620) 

 DB (cm) 

 
 

    Ortalama(±SDS) 46,4(±2,57) 42,3(±2,17) <0,001* 

   Ortanca(min-maks) 46(41-54) 43(38-45) 

 SGA 

      Var(n(%)) 27 (%67,5) 9 ( %100) 0,089*** 

   Yok(n(%)) 13 (%32,5) 0 (%0) 

 * Man Whitney U **Bağımszı T Testi ***Fisher Exact Testi  

 

 



45 

 

Tablo 4-7-3: Hafif ve şiddetli mikrosefali vakalarının prenatal ve postnatal 

özellikleri 

 

Hafif Şiddetli p* 

Fetal USG 

      Anormal(n(%)) 5 (% 12,5) 6 (% 66,7) 0,002 

   Normal(n(%)) 35 (% 87,5) 3 (% 33,3) 

 Annede preeklampsi 

      Var(n(%)) 4 (% 10) 3 (% 33,3) 0,105 

   Yok(n(%)) 36 (% 90) 6 (% 66,7) 

 *Fisher Exact Testi  

 

 

 

 

Tablo 4-7-4: Hafif ve şiddetli mikrosefali vakalarının postnatal patolojik bulguları 

  Hafif Şiddetli P* 

Nörolojik sorun varlığı         

   Var(n(%))   5 (%12,5) 3 (%33,3) 
0,151 

   Yok(n(%)) 35 (%87,5)  6 (% 66,7) 

Kardiyak hastalık varlığı 
  

    Var(n(%)) 13 (% 32,5) 4 (% 44,4) 

   Yok(n(%))       27 (% 67,5)       5 (% 55,6)          0,700 

Dismorfik bulgu varlığı 

      Var(n(%)) 12 (% 30) 2 (% 22,2) 
1,000 

   Yok(n(%)) 28 (% 70) 7 (% 77,8) 

*Fisher Exact Test 

 

 

 

 

Tablo 4-7-5: Hafif ve şiddetli mikrosefali motor gelişim özellikleri 

 

Hafif Şiddetli P* 

Baş tutma (ay) n = 35 n = 9 
0,184 

   Ortanca (min-maks) 1,00(1,00-7,00 ) 2,00 (1,00-15,00) 

Desteksiz oturma (ay) n = 31 n = 5 
0,371 

   Ortanca (min-maks) 7,00 (5,00-12,00 ) 7,50 (6,50-9,00) 

Yürüme (ay) n = 28 n = 3 
0,204 

   Ortanca (min-maks) 12,00 (9,00-36,00 ) 12,00 (10,00-12,00) 

*Mann Whitney U 
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4.8. Mikrosefali vakalarında düzelme durumunun değerlendirilmesi  

 

Vaka grubunda mikrosefalide düzelme olup olmadığı değerlendirildiğinde 

primer vakaların 19’unda, sekonder vakaların 7’sinde düzelme olduğu gözlendi. 

Düzelme olmayan grupta nörolojik sorun varlığı, KKH varlığı ve dismorfik bulgu 

varlığının daha fazla ve istatistiksel olarak anlamlı olduğu saptandı (Tablo 4-8-1). 

Düzelen vakaların 20’si SGA idi. Mikosefali ve SGA olup düzelenlerin 16’si primer, 

4’ü sekonder vakaydı. Ortanca düzelme ayı hem primer hem de sekonder vakalarda 2. 

aydı. Düzelen ve düzelmeyen vakaların motor becerileri karşılaştırıldığında düzelen 

vakalarda baş tutma, desteksiz oturma ve yürüme becerilerini kazanma yaşlarının 

anlamlı olarak daka küçük olduğu saptandı (Tablo4-8-2). 
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Tablo 4-8-1: Düzelen ve düzelmeyen mikosefali vakalarının özellikleri  

 

        Mikrosefalide düzelme  

 

 

Var Yok p 

Cinsiyet  

      Kız (n(%)) 16(%61,50) 14(%60,90) 0,962* 

   Erkek(n(%)) 10(%38,50) 9(%39,10) 

 GH 

      Ortanca(min-maks) 38(37-39) 38(36-41) 0,770** 

   Ortalama(±SDS) 37,77(±0,65) 37,91(±1,16) 

 DA (g) 

      Ortalama(±SDS) 2485(±394,95) 2526(±544,11) 0,196*** 

   Ortanca(min-maks) 2520(1320-3120) 2480(1420-3820) 

 DB (cm) 

      Ortalama(±SDS) 45,53(±2,66) 45,78(±3,29) 0,354*** 

   Ortanca(min-maks) 46(38-51) 45(40-54) 

 SGA 

      Yok(n(%)) 6(%23,10) 7(%30,40) 0,560* 

   Var(n(%)) 20(%76,90) 16(%69,60) 

 Başlangıç zamanı 

      Primer(n(%)) 19(%63,30) 11(%36,70) 0,070* 

   Sekonder(n(%)) 7(%36,80) 12(%63,20) 

 Fetal USG 

      Normal(n(%)) 22(%84,60) 16(%69,60) 0,306**** 

   Anormal(n(%)) 4(%15,40) 7(30,40) 

  

Nörolojik sorun varlığı   

      Var 0(%0) 8(%34,8) 0,001**** 

   Yok 26((100) 15(%65,2) 

 Kardiyak hastalık 

varlığı 

      Var 3(%11,5) 14(%60,9) 0,001**** 

   Yok 23(%88,5) 9(%39,1) 

 Dismorfik bulgu 

      Var(n(%)) 1(%3,80) 13(%65,50) 

    Yok(n(%)) 25(%96,20) 10(%43,50) <0,001**** 

Mikrosefali derecesi 

      Hafif(n(%)) 22(%55,00) 18(%45,00) 0,418*** 

   Şiddetli(n(%)) 5(%55,60) 4(%44,40 

 
*Ki-Kare Testi **Mann Whitney U ***Bağımsız t testi ****Fischer-Exact Test  
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Tablo 4-8-2. Düzelen ve düzelmeyen vakalarda motor becerileri 

                  Mikrosefalide  düzelme  

 

Var Yok P* 

Baş tutma (ay) (n=23) (n=21)  
0,011         

   Ortanca (min-maks) 1,00(1,00-3,00) 2,50(1,00-12,00)         

Desteksiz oturma (ay) (n=19) (n=17) 
0,025 

   Ortanca (min-maks) 7,00(5,00-8,00) 8,00(6,00-12,00) 

Yürüme (ay) (n=19) (n=12) 
0,007 

   Ortanca (min-maks) 12,00(9,00-18,00) 16,50(11,00-36,00) 

*Mann Whitney U 

 

4.9. Mikrosefali vakalarında risk faktörlerinin değerlendirilmesi. 

Mikrosefali varlığını etkileyen faktörler incelendiğinde SGA olma durumu, baba 

yaşı, anne yaşı, anne eğitim düzeyi, baba eğitim düzeyi, GH, anneden preeklampsi 

varlığı, nörolojik sorun varlığı ile mikrosefali olma durumu arasında ilişkiyi inceleyen 

model oluşturuldu. Nagelkerke'ye göre kurulan regresyon modelindeki bağımsız 

değişkenler mikrosefali varlığının %46’sını açıklamaktaydı. Oluşturulan model ile   

SGA olma mikrosefali varlığını 17,16,  nörolojik sorun varlığı ise 9,65 kat artırmaktadır 

(Tablo 4-9-1). İncelenen diğer parametreler mikrosefali riskini artıran faktör olarak 

değerlendirilmedi.  

 

 Tablo 4-9-1: Mikrosefali varlığını etkileyen faktörler 

 

     

95% CI for AOR 

 

B SE P AOR Lower Upper 

SGA 2,832 0,48 <0,001 17,162 6,297 46,772 

Nörolojik sorun 

valığı 2,18 0,978 0,034 9,65 1,190 78,303 
 
Binary Logistic Regresyon (A.O.R: Adjused Odds Ratio) 
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5. TARTIŞMA 

Çocuk sağlığı izlemi sırasında mikrosefali saptanan çocuklarda risk faktörlerinin 

ve mikrosefali varlığının  gelişim üzerine etkilerinin değerlendirilmesini amaçlayan bu 

çalışmada mikrosefalisi olan çocuklarda anne yaşı ve baba yaşının daha genç olduğu, 

GH, DA ve DB’nun daha düşük  ve SGA olma varlığının, fetal USG’de sorun ve 

annede preeklampsi varlığının daha fazla olduğu saptandı. Kontrol grubunda ise anne ve 

baba eğitim düzeyleri daha yüksek olduğu gözlendi. Mikrosefali vakalarında nörolojik 

sorun, KKH ve dismorfik bulgu varlığının daha fazla, desteksiz oturma yaşlarının daha 

geç olduğu saptandı. Primer mikrosefali vakalarında sekonder vakalara göre GH, DA, 

DB daha düşük olup SGA doğum öyküsü daha fazla bulundu. Hafif mikrosefali 

vakalarında DA, DB’nun daha büyük olduğu, şiddetli mikrosefali vakalarında ise kız 

cinsiyet hakimiyeti yanında fetal USG’de sorun olma durumunun daha fazla olduğu 

bulundu. Mikrosefalisi olup düzelmeyen vakalarda nörolojik sorun, KKH ve dismorfik 

bulgu varlığı daha fazla; düzelen vakalarda baş tutma, desteksiz oturma ve yürüme 

yaşları daha erken olduğu bulundu. Bu farklar istatistiksel açıdan anlamlı bulundu. Risk 

değerlendirmesi yapıldığında SGA varlığı mikrosefali riskini yaklaşık 17 kat, nörolojik 

sorun varlığı 9,6 kat artırmakta idi. Alanyazın değerlendirmelerimize göre çalışmamız 

ülkemizde mikrosefali risk faktörlerinin ve gelişim durumlarının değerlendirildiği ve 

baba yaşının mikrosefali ile ilişkili olabileceğini  gösterir  ilk araştırmadır.  

 Oriolli ve ark’nın Zika virüs öncesi Güney Amerika’da mikrosefali sıklığını 

inceledikleri çalışmada %57,1 oranında kız cinsiyet hakimiyeti saptanmıştır (37). 

Marinho  ve ark’ı nın Brezilya’da doğum bilgi sistemini inceledikleri çalışmalarında da 

%58 kız cinsiyet hakimiyeti olduğu bulunmuştur (107). Çalışmamızda kız cinsiyetin 

fazla olduğu gözlenmiş ancak kontrol grubu ile anlamlı fark bulunmamıştır. Bunun yanı 

sıra mikrosefali vakaları hafif ve şiddetli vaka olarak ayrı incelendiğinde şiddetli 

vakalar arasında istatistiksel anlamlı olarak kız cinsiyetin daha fazla olduğu 

bulunmuştur (Tablo 4-1-1 ve Tablo 4-7-1). Bu alanda daha geniş seride çalışmalara 

ihtiyaç vardır. 

Akraba evliliği özellikle Orta Doğu, Kuzey Afrika ve Güney Asya ülkelerinde 

olmak üzere birçok ülkede görülmektedir. Ürdün’de %51-58, Kuveyt’te %54, Tunus ve 

Morokko’da %33-49 oranında görülmektedir (108). Ülkemiz akraba evliliğinin 
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görüldüğü ülkeler arasındadır.  Türkiye İstatistik Kurumu (TUİK) 2019 evlenme 

istatistiklerine göre; 2010 yılındaki resmi evlenmelerin %5,9'u,  2014 yılında %5’i, ve  

2019 yılında ise %4’ü akraba evliliği  olduğu saptanmış olup yıllara göre azaldığı 

gözlenmiştir (109). Çalışmamızda mikrosefalisi olan ve olmayan gruplar arasında 

akraba evliliği varlığı açısından anlamlı fark saptanmamış ve bir risk faktörü olarak 

bulunmamıştır. Ülkemizde akraba evliliği azalmakla birlikte hala görülmesinden dolayı 

daha geniş seride, çok merkezli çalışmalarla akraba evliliğinin risk faktörü olup 

olmadığı araştırılabilir. 

 Krauss ve ark’nın mikrosefalide epidemiyolojik analiz yaptıkları çalışmalarında 

anne yaşının 35 ve  üstünde veya 19 ve altında olmasının bir risk faktörü olduğu 

bulunmuştur (110). Çin’de geniş bir seri ile yapılan retrospektif kohort çalışmasında da 

anne yaşının 25’den küçük olmasının mikrosefali riskini %30 artırdığı saptanmıştır 

(111). ABD’de Cragan ve ark’nın toplum temelli çalışmasında anne yaşının 20’nin altı 

ile 45 ve üstü olması risk faktörü olarak bulunmuştur (104). Çalışmamızda vaka 

grubunda anne ortanca yaş değerinin kontrol grubuna göre anlamlı düşük olduğu 

saptandı (Tablo 4-1-1). Anne yaşının mikrosefali varlığını etkileyen bir faktör 

olabileceği düşülmekte olup bulgumuz alanyazın ile uyumlu bulunmuştur. Doğum 

anormallikleri ve baba yaşı arasındaki ilşkiyi inceleyen geniş seride bir çalışmada baba 

yaşının 25’in altında olmasının mikrosefalinin de dahil olduğu anormalliler için artmış 

risk faktörü olduğu bulunmuştur (111). Çalışmamızda vaka grubunda baba yaşı 

istatistiksel açıdan anlamlı düşük bulunmuştur (Tablo 4-1-1). Baba yaşının mikrosefali 

ile ilişkili olabileceğini  gösterir alanyazında yeni bir bilgi olup çalışmanın önemli 

bulgularından biridir. Ancak lojistik regresyon analizinde anne ve baba yaşı etkili 

bulunmamıştır (Tablo 4-9-1).   

 Eğitim düzeyi sosyoekonomik durumun bir göstergesi olarak kabul edilmektedir 

(112). Brezilya ‘da 2010 yılında doğumda  saptanan mikrosefali vakalarının incelendiği 

çalışmada anne eğitim düzeyinin mikrosefali vakalarında daha düşük olduğu 

görülmüştür (113). Düşük sosyoekonomik düzey kişilerin olumsuz sosyal koşullarda 

yaşama ve diyet içeriğinin zayıf olmasına neden olabilir ve bunun da düşük doğum 

ağırlığa neden olabileceği düşünülebilir. Bu etki idiyopatik mikrosefali etyolojisi 

arasında sayılabilir. Stoler-Poria ve ark’nın mikrosefali dışında hiçbir patolojik bulgusu 

olmayan mikrosefali vakalarının gelişimsel durumlarının incelendiği çalışmalarında 



51 

 

vaka ve kontrol grupları arasında ebeveyn eğitimi açısından anlamlı fark bulunmuştur 

(114). Çalışmamızda vakalardaki anne ve baba eğitim düzeyinin kontrol gruba göre 

istatistiksel açıdan anlamlı olarak daha düşük olduğu gözlenmiştir (Tablo 4-1-1). Bu 

bulgu alanyazın ile uyumlu bulunmuştur. Eğitim düzeyi arttıkça sağlık okuryazarlığının 

artabileceği düşünülebilir. Florida'daki üreme çağındaki kadınlar ve erkekler arasında 

Zika virüs ve  üreme sağlığı ile ilgili bilgi, tutum, inanç ve davranışlarının incelendiği 

çalışmada sağlık okuryazarlığını sorgulayan tematik analiz yapılmış ve üreme çağındaki 

kişilerin Zika virüse karşı alınması gereken önlemler konusundaki anlayışları ile 

üremeyle ilgili karar verme davranışları arasındaki kopukluğun olduğu saptanmıştır 

(115). DSÖ’ye göre “Sağlık okuryazarlığı, kişisel yaşam tarzlarını ve yaşam koşullarını 

değiştirerek kişisel ve toplum sağlığını iyileştirmek için harekete geçmek için belirli bir 

bilgi, kişisel beceri ve güven seviyesine ulaşılması” olarak tanımlanmaktadır. (116). 

Sağlık okuryazarlığının artırılması, kişilerin kendi sağlıklarını iyileştirmeyi, yeterli 

sağlık bilgisine sahip olmayı, sağlık hizmetlerine ulaşmayı ve kullanmayı, kronik 

hastalıkların insidansında azalmayı sağlayacak sonuçları olacaktır (117). 

Selim familyal mikrosefali öykü, fizik muayenede başka anormallik olmayan bir 

dışlama tanısıdır. Ailede öğrenmede zorluk yaşayan, ek nörolojik bulgusu olan birey 

yoktur (93). Çalışmamızda 6 vakada ailede mikrosefali öyküsü bilgisi vardı. Bu vakalar 

hafif mikrosefali olsa da selim mikrosefalinın bir dışlama tanısı olduğu akılda tutulup 

ayrıntılı öykü, klinik değerlendirme, gelişimin değerlendirilmesi ile vakaya bütüncül 

yaklaşmak gereklidir. 

 Çalışmaya dahil edilen ve 37. GH’ndan büyük doğan çocuklarda persantil ve 

SDS değerleri Neyzi verilerine göre hesaplanmıştır. DSÖ tüm çocuklar için aynı 

standart eğrilerinin kullanılmasını önerse de coğrafi, kültürel, etnik nedenlere bağlı 

olarak değerlerin değişebileceği ve ulusal eğrilerin kullanılmasını öneren çalışmalar 

bulunmaktadır (26-28). Çalışmamızda Neyzi’ye göre 29 vaka primer mikrosefali olarak 

değerlendirilmişken, DSÖ’ye göre 17, HKÖM’e göre 16,  INTERGROWTH-21’e göre 

8 vaka mikrosefali olarak değerlendirilmiştir. Sonuçlar vakaların atlanmaması açısıdan  

ulusal eğrilerin kullanılmasının gerekliliğini göstermektedir.  

 Türkiye Nüfus ve Sağlık Araştımaları 2018 verilerine göre son 5 yıllık dönemde 

Türkiye’de doğumların %99’ı sağlık kuruluşunda gerçekleşmektedir (118).  

Çalışmamızda hem vaka hem de kontrol grubunda ev doğumu yoktu ve üniversite 
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hastanesinde doğumun daha fazla olduğu görüldü. Sorunlu gebeliklerin üniversite 

hastaneleri gibi üst basamak hastanelerde izlendiği bilinmektedir. Bu durum da doğal 

olarak sezeryan doğum oranı artırmaktadır. Araştırmamızda vaka ve kontrol grubunda 

benzer sezeryan doğum oranları bulunmuştur (Tablo 4-2-2).  

 Bardin ve ark’nın doğum şekli ve perinatal bulgu ile mikrosefali birlikteliğini 

inceledikleri çalışmalarında vaginal doğumun başka bulgu olmadan sadece mikrosefali 

olması (izole) için bir risk faktörü olmayacağı bildirilmiştir (119). Brezilya’da 2010 

yılında mikrosefali prevalansını inceleyen bir çalışmada vajinal doğumun mikrosefali 

ile ilişklili olabileceği, Ayinde ve ark’nın çalışmasında özellikle nulliparlarda vaginal 

doğum ile mikrosefali görülebileceği öne sürülmiştür (113,120). Zika virus salgınında 

mikrosefali vakalarını inceleyen bir başka çalışmada doğumda mikrosefali saptanan 

vakalarda 2. ayda düzelme olduğu gözlendiği ve molding olabilceği düşünüldüğü 

bildirilmiştir (121). Bu çalışma ile baş çevresi değerlendirmesinde seri ölçümlerinin 

önemli olduğu ve primer mikrosefalide diğer klinik durumların dışlandıktan sonra 

düzelme varlığında molding olabileceği akılda tutulması önerilmektedir. Kelime anlamı 

olarak bir cisme şekil verme olarak tanımlanan molding; fetal baş kemiklerinin doğum 

aşamasında kafanın pelvise yerleşmesine yardımcı olmak için birbirine yaklaşması veya 

üst üste gelmesi olarak tanımlanmaktadır (122).  Çalışmamızda vaka ve kontrol 

gruplarında ve ayrıca vaka grupları kendi içinde kıyaslandığında doğum şekli açısından 

fark olmadığı; istatistiksel anlamlılık olmasa da sezeryan ile doğumun daha fazla olduğu 

saptandı (Tablo 4-2-2, Tablo 4-2-3). Bulgularımızda primer vakaların %63,30’unda 

sekonder vakaların %36,80’inde düzelme olduğu, ortanca düzelme görülen yaşın 2 ay 

olduğu bulundu. Özellikle primer vakalarda molding durumuna bağlı düzelmenin 

olabileceği düşünülebilir. Ancak molding durumunun ne zaman düzeldiği kesin 

bilinmemektedir. Alanyazın ile birlikte değerlendirildiğinde çocuk sağlığı izleminde 

primer mikrosefali vakalarında moldingin ayırıcı tanıda akılda tutulabileceği ve seri baş 

çevresi ölçümlerinin önemli olacağı düşünülmektedir.  

Shen ve ark’nın konjenital mikrosefalide risk faktörlerini değerlendirdikleri 

çalışmalarında preterm doğumun mikrosefali için risk faktörlerinden biri olduğu 

saptanmıştır. Aynı çalışmada SGA doğum öyküsünün de risk faktörü olduğu 

gösterilmiştir (123). Bir araştırmada çok düşük doğum ağırlığı ile doğan ve okul çağına 

gelen çocukların %15’inde mikrosefali olduğu saptanmış ve mikrosefalisi olanlarda 



53 

 

olmayanlara göre  boy ve kilonun daha düşük olduğu bulunmuştur (124). Plasental 

yetmezlik SGA’nın patofizyolojisinde önemli rol oynamakta ve olumsuz perinatal 

sonuçlara neden olmaktadır. SGA doğum olanlarda nöregelişimsel gecikme, okul 

başarısında düşüklük görülebilecek olumsuzluklardır. Krauss ve ark’nın çalışmalarında 

ise daha önceden SGA bebek doğurmuş annelerin mikrosefalili bebeğe sahip olma 

ihtimalinin arttığı saptanmıştır (13).  Çalışmamızda istatistiksel anlamlı olarak vaka 

grubunda kontrol gruba göre ve primer vakalarda sekonder vakalara göre gestasyon yaşı 

daha düşük ve SGA doğum varlığı daha fazla saptanmıştır (Tablo 4-2-2, Tablo 4-2-3). 

Bulgumuz alanyazın ile uyumlu bulunmuştur. Risk analizi yapıldığında SGA doğum 

varlığı mikrosefali riskini yaklaşık 17 kat artırmaktadır (Tablo 4-9-1). Bu bulgumuz da 

alanyazın ile uyumlu bulunmuştur. 

Doğum  sayısının mikrosefali için risk faktörü olup olmadığının araştırıldığı 

çalışmalarda  primipar olmanın mikrosefali için bir risk faktörü olduğu saptanmıştır (13, 

113,123). Anne yaşının küçük olmasının mikrosefali için bir risk faktürü olduğu göz 

önüne alındığında primipar olmanın daha düşük anne yaşı ile ilişkili olabileceği ve 

mikrosefali için de risk oluşturabileceği düşünülebilir. Çalışmamızda gebelik ve doğum 

sayıları arasında vaka ve kontrol grubu arasında ve vaka grubu içinde anlamlı fark 

bulunmamıştır (Tablo 4-3-2 ve Tablo 4-3-3). Bu alanda geniş seride çalışmalara ihtiyaç 

vardır 

IVF gebelik ve mikrosefali ilişkisini inceleyen çalışmalarda farklı sonuçlar 

olduğu gözlenmiştir. Liu ve ark ile Brandes ve ark’nın çalışmalarında IVF gebelik ile  

baş çevresi arasında pozitif korelasyon saptanmışken, Basatemur ve ark anlamlı fark 

olmağını ileri sürmüşlerdir (106,125,126). Çalışmamızda IVF doğum ile mikrosefali 

arasında ilişki gösterilememiştir (Tablo 4-3-2).  

Alanyazın incelendiğinde mikrosefali ile EMR birlikteliğini gösteren çalışmaya 

rastlanmamıştır. Çalışmamızda da vaka ve konrtol grupları arasında EMR varlığı 

açısından fark gözlenmemiştir (Tablo 4-3-1).  

Hipertansiyon, sık görülebilen kronik hastalıklardan biridir ve kardiyovasküler 

sistem üzerine ateroskleroz gelişimini hızlandırmak gibi olumsuz etkileri vardır. 

Maternal ve fetal mortalite ve morbidite açısından gebelikte hipertansiyon önemli bir 

risk faktörüdür. Hipertansiyon gebe kadınlarda %1-5 oranında gebelik öncesinde veya 

gebelik boyunca görülebilir (127). Kronik hipertansiyon gebelik öncesi mevcut olan ya 
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da gebeliğin 20. haftasından önce saptanan hipertansiyondur. Kronik hipertansiyon ve 

konjenital anomali sıklığını inceleyen bir çalışmada gebelerde kronik hipertansiyon ile 

özefageal atrezi veya stenozun birlikte olabileceği ileri sürülmüş olsa da bu konuda 

veriler yeterli değildir ve daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır.  Çalışmamızda vaka ve 

kontrol arasında ve vaka grubu içinde annede hipertansiyon varlığı açısından fark 

gözlenmemiştir. Hipertansiyon ve özefageal anomali açısından vakalar incelendiğinde 

trakeoözefageal fistül olan 1 vaka saptanmış olup vakanın annesinde kronik 

hipertansiyon yoktur.  

Diyabet gebelikte sık karşılaşılan hastalıklardandır. Maternal diyabet ile 

konjenital malformasyonların ilişkisini değerlendiren bir derlemede maternal diyabetin, 

embriyonun gelişimi üzerinde toksik etkilere neden olduğu ve konjenital malformasyon 

riskini önemli ölçüde artırdığı vurgulanmıştır. Maternal pregestasyonel diyabete bağlı 

fetal anomali insidansı, diyabetik olmayan gebeliklerde görülenden 3-4 kat daha fazla 

olduğu bildirilmiştir. Diyabetik embriyopati, mikrosefalinin de görüleceği birçok 

sistemleri etkileyebilen anomaliler yapabileceği belirtilmiştir (128). Ancak gebelik 

öncesi diyabet hastalığı saptanan ve gebe kalan anne ve bebeklerinin incelendiği başka 

bir çalışmada ise insülin bağımlı diyabet ile mikrosefali arasında ilişki olmadığı 

belirtilmiştir (129).  

Ülkemizde TUİK 2019 verilerine göre 2017 yılında 1,291,055 doğum  olmuş ve 

bu gebeliklerin %6’sında GDM görülüştür (109). GDM ilk kez gebelik sırasında ortaya 

çıkan glukoz tolerans bozukluğu olarak tanımlanmaktadır (130). HKÖM’e göre 

ABD’de her yıl %2 ile %10 oranında GDM görülmektedir (131). Çin’de 46,610 anne-

bebek çiftinin değerlendirildiği çalışmada annelerin %14.6’sında gestasyonel diyabet 

olduğu ve 154 bebeğin baş çevresinin -3 SDS altında olduğu testpit edilmiştir. Ancak bu 

çalışmada GDM’nin,  mikrosefali için artmış bir risk faktörü olmadığı bulunmuştur 

(123). Konjenital mikrosefalide prevalans, risk faktörleri ve sonuçlarının 

değerlendirildiği bir başka çalışmada GDM ile mikrosefali arasında ilişki 

gösterilmemiştir (39). Çin’de yapılan retrospektif kohort çalışmasında da GDM ile 

mikrosefali arasında bir ilişki bulunamamıştır (106). Çalışmamızda da GDM ve 

mikrosefali ilişkisi gösterilmemiştir.  

Amniotik sıvı anormallikleri ve prenatal sonuçlarının incelendiği retrospektif bir 

kohort çalışmasında DM ve GDM’nin amniotik sıvı anormallikleri için en önemli risk 
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faktörü olduğu ve bu anormalliklerin de gestayonel yaş ve doğum ağırlığı ile ilişkili 

olduğu belirtilmiştir (132). Alanyazında mikrosefali ile amniotik sıvı anormalliklerini 

inceleyen bir çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmamızda da mikrosefali ile amniotik sıvı 

anormallikleri arasında bir ilişki bulunmamıştır.  

Ülkemizde gebelikte kromozomal anöploidi tarama testleri 11- 14 haftalarda 

Human Chorionic Gonadotropin (HCG) ve PAPP-A’dan oluşan ikili kombine test; bu 

aralıkta yapılmamışsa 16-20 haftalar arası HCG, Östriol ve alfa fötoproteinden oluşan 

üçlü test veya İnhibinA’nın da dahil olduğu dörtlü test yapılmaktadır (133). 

Çalışmamızda 1 tane kontrol grubnuda Down sendromu tanısı alan çocuk 

bulunmaktadır. Gebelikte yapılan kan testlerinin mikrosefali etyolojik 

değerlendirmesindeki yeri açısından anlamlı sonuç bulunamamıştır. Sağlık Baknlığı 

gebelik boyunca en az 4 kez gebe izlemi önermektedir. Risk varlığında daha ileri 

inceleme yapılmaktadır. Çalışmamızda vaka grubunda fetal USG’de sorun istatistiksel 

açısından anlamlı yüksek bulunmuştur (Tablo 4-3-2). Diğer yandan  vaka grubunun 

kendi içinde (primer ve sekonder) fark bulunmamıştır (Tablo 4-3-4). Bu bulgu 

mikrosefali vakalarında anomali sıklığının artmasına bağlı olabilir.  

Gebelik ve doğum sayısı ile mikrosefali arasında ilişkiyi inceleyen çalışmalarda 

daha önce doğum yapmamış olmak ile anlamlı ilişki olduğu ve mikrosefali riskini 

belirgin artırdığı saptanmıştır (106,113,123). Bunun yanında mikrosefali için bir risk 

faktörü olmadığını gösterir araştırma da bulunmaktadır (13). Çalışmamızda gebelik ve 

doğum sayısı ile mikrosefali arasında ilişki gösterilmemiştir. Geniş seride çalışmalar ile 

risk değerlendirmesi yapılabilceği düşünülmüştür.  

Eklampsi-preeklampsi sendromu, gebeliğin ikinci yarısında yeni başlayan 

proteinüri ve hipertansiyona neden olan aşırı sistemik inflamasyon durumudur. 

Preeklampsinin dünyada yılda 8370.000 vakada görüldüğü  tahmin edilmektedir. 

Sendrom hem anneyi hem de fetüsünü etkiler ve patogenezde bozulmuş plasental 

perfüzyon ve yaygın endotel hücre disfonksiyonu bulunur. Şiddetli preeklampsi, ciddi 

maternal / fetal morbiditenin ve olumsuz perinatal sonuçların başlıca nedenidir. 

Preeklampsinin mikrosefali için bir risk faktörü oluğunu gösterir araştırmalar 

bulunmaktadır (106,134). Çalışmamızda vakalar arasında preeklampsi varlığı 

istatistiksel açıdan anlamlı yüksek bulunmuş ancak regresyon analizinde mikrosefali 
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için istatistiksel açıdan anlamlı bir risk faktörü olarak belirlenmemiştir (Tablo 4-3-2, 

Tablo 4-9-1).  

Annede hipotiroidi varlığının ve fetal ve perinatal sonuçlarının değerlendirildiği 

çalışmada mikrosefali ile ilişkisi gösterilmemiştir (135). Maternal fenilketonüri 

sendromu, gebelik sırasında PKU'nun teratojenik etkilerini ifade eder. Maternal 

fenilketonüride maternal diyet uygun şekilde yönetilmezse sıklıkla mikrosefali ve KKH  

görülebilmektedir (136). Çalışmamızda da annede kronik hastalıklar vaka ve kontrol 

grupları arasında anlamlı fark bulunmamış ve maternal fenilketonürisi olan anne 

saptanmamıştır. Türkiye’de 2017 Zika Virüs (ZV) Hastalığı Türkiye Risk 

Değerlendirme raporuna göre ülkemizde ZV’ye bağlı importe vakalar tespit edilmiştir. 

TC Sağlık Bakanlığı’nın bildirdiği üzere DSÖ, HKÖM ve Avrupa Hastalık Önleme ve 

Kontrol Merkezi’ni ortak yayımladığı ülkelerin ZV sınıflandırmasına göre Türkiye 

yerleşik vektörün bulunduğu ancak geçmişte ve şu anda bulaşın olmadığı bölgeler 

arasındadır. Ülkemizde hali hazırda yerli ZV bulaşı bulunmamaktadır. Şu ana kadar 

sadece dört importe ZV vakası tespit edilmiş olmakla beraber ülkemizden hastalığın 

endemik olduğu bölgeleri ziyaret edenler veya bu bölgelerden ülkemize gelenler olduğu 

göz önüne alındığında ZV’nin görülme olasılığı mevcuttur (137). İmporte vakalar 

olmasına rağmen ülkemizde gebelikte ZV enfeksiyonu ve buna bağlı komplikasyonların 

olduğu vaka bildirilmemiştir. Araştırmamızda bu yönden bir bulgu bulunmamaktadır. 

Ülkemizde Konjenital ZV enfeksiyonu bildirilen vaka bulunmamaktadır ve vakalarımız 

arasında ZV enfeksiyonu yaşayan saptanmamıştır 

Mikrosefali risk faktörlerinin incelendiği birçok çalışmada gebelikte sigara 

kullanımı, alkol tüketimi mikrosefali için risk faktörü olarak değerlendirilmiştir 

(13,39,113,138, 139). Çalışmamızda sigara kullanım konusunda vaka grubunda az 

sayıda  anneden bilgi edinilebilmiştir. Bilgi alınan annelerin sadece 3’inde gebeliğin ilk 

zamanlarında sigara tüketimi olduğu öğrenilmiştir. Alkol kullanımı ile ilgili bilgi 

sorgulanmamıştır. Sigara kullanımı, alkol gibi teratojen madde maruziyeti ve 

mikrosefali ilişkisi değerlendirilememiştir.  

Kanada’da konjenital mikrosefali ve risk faktörlerinin incelendiği çalışmada 

TORCH enfeksiyonu ile 32 kat artmış mikrosefali riski olduğu bildirilmiştir (39). 

Çin’de yapılan diğer bir çalışmada da TORCH enfeksiyonlarının mikrosefali için risk 

faktörü olduğu tespit edilmiştir (106). Çalışmamızda bir annenin bebeğinde CMV 
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enfeksiyonu saptanmış olup diğer annelerde TORCH enfeksiyonu geçirme öyküsü 

bulunmamaktadır. Bu nedenle risk faktörü değerlendirmesi yapılamamıştır.  

Nijerya’da nöroloji kliniğinde görülen 465 çocuğun 49’unda mikrosefali 

saptandığı ve bunların 35’inde doğum asfiksisi olduğu tespit edilmiştir (140). Doğum 

asfiksisi olanlarının çoğunluğunun evde doğum olduğu öğrenilmiştir. Mercuri ve 

ark’nın doğumda HİE’ye bağlı yenidoğan ensefalopatisi olan bebeklerin 

değerlendirildiği çalışmalarında yenidoğan döneminde kontrol grubu ile HİE geçiren 

vakalar arasında baş çevresi açısından anlamlı fark yokken 1 yaşta vaka grubunun 

%48’inde mikrosefali saptandığı bildirilmiştir (90). Radyolojik olarak multikistik 

ensefalopatinin kuadripleji, bulber ve koreoatetoid semptomlar, mikrosefali ve zeka 

geriliği ile ilişkili olacağı bildirilmiştir (141). Çalışmamızda hem vaka hem de kontrol 

grubunda birer çocukta asfiksi öyküsü mevcuttu. Gelişen teknoloji, antenatal izlem ve 

ve hastanede doğum oranları arttıkça asfiksi vakaları azalmaktadır. Kaliforniya’da 15 

yıllık dönemde 1 yaş ve altı hastaneden taburcu edilen 8,860,153 bebeğin 6004’ünde 

mikrosefali bulunduğu ve bunların 3526’sının ilk 1 ayda hastane yatışının olduğu 

saptanmıştır. Bu çalışmada hastane taburculuk verilerinin,  konjenital mikrosefali ile 

ilgili epidemiyolojik verilerin izlenebilmesi ve toplumsal düzeyde tahmini bir perspektif 

sağlayabilmesinde veri kaynağı olabileceği bildirilmiştir (142). Çalışmamızda az sayıda 

çocukta hastane yatışı öyküsü vardı. Bu nedenle ileri değerlendirme yapılamamıştır.   

Preterm doğumlarda erken dönem yapılan kraniyal ultrasonda gözlenen 

lezyonların düzeltilmiş 2 yaşta mikrosefaliyi ne kadar iyi öngördüğünü inceleyen 

çalışmada 923 pretem doğan bebeklerde orta/ağır ventrikülomegali saptananların 

%20’sinde; ekojen lezyon  saptananların %19’unda; normal USG olanların %6’sında 

düzeltilmiş 2 yaşta mikrosefali görüldüğü bildirilmiştir (143). Çalışmamızda kraniyal 

USG sonucu patolojik olan 2 vaka da term doğan sekonder mikrosefali vakasıydı ve ilk 

tanı anında yapılan kraniyal USG’de ventriküler dilatasyon mevcuttu. Kraniyal USG 

mikrosefali tahmininde yol gösterici olsa da USG sonucunun normal olması mikrosefali 

olmayacağını düşündürmemelidir.  

MRG genellikle migrasyon bozuklukları, kallozal malformasyonlar, posterior 

fossa anormallikleri ve miyelinasyon bozuklukları gibi bulguları göstermede üstün 

tanısal bir test olarak kabul edilir (41). Bu nedenle, MRG genellikle kesin tanı, prognoz 

ve genetik danışma için yararlıdır.  Mikrosefalisi olan 680 çocuğun incelendiği 
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çalışmada  MRG ile ak madde anormalliklerinin %40, korpus kallozum anormalliklerini 

%31, infratentoryal lezyonlar ve girus, sulkus  anormalliklerin sırasıyla % 15 ve% 14 

olduğu belirtilmiştir (144). Çalışmamızda vaka grubunda 8 (%16,33) çocukta nörolojik 

sorun saptanmış bunların 5’inde patolojik MRG sonucu bulunmuştur (Tablo 4-4-1). 

Merkezi sinir sistemi anormalliklerinin mikrosefali ile ilişkisini gösterir çalışmalar 

bulunmaktadır (13,39). Bulgumuz alanyazın ile uyumlu bir sonuç olarak 

değerlendirilmiştir.  

Almanya’da iki merkezde konjenital mikrosefalisi olan 680 bebek ile yapılan 

çalışmada %43 oranında epilepsi olduğu gözlenmiştir (9). ZV’ye bağlı mikrosefalide 

epilepsi varlığını araştıran bir başka çalışmada epilepsi insidansı %71.4 bulunmuş 

bunun da %46.1’inin antiepileptik ilaçlara cevap verdiği bildirilmiştir (145). 

Çalışmamızda 2 vakada epilepsi gözlenmiştir. Epilepsi mikrosefalinin etyolojik 

nedenine bağlı olarak görülebilmektedir. Mikrosefalide epilepsi  sıklığını araştırılacağı 

geniş seride çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Metabolik hastalıklara örnek olarak sülfit oksidaz ve molibden kofaktör 

eksikliğinde sekonder mikrosefali görülürken, serin biyosentaz eksikliği ve Amish letal 

mikrosefalide primer mikrosefali görülebilmektedir (42,146,147). Mikrosefalide 

metabolik bozuklukların prevalansı net bilinmemekle birlikte % 1 olduğu tahmin 

edilmektedir (41). Başlangıç yaşı ve diğer ek bulgularla birlikte metabolik hastalıklar 

mikrosefalide ayırıcı tanıda yer almalıdır. Çalışmamızda vaka grubunda metabolik 

hastalık tanısı alan çocuk bulunmamaktadır.  

 Kritik KKH varlığı ile mikrosefali birlikteliğini gösteren çalışmalar 

bulunmaktadır. Kanada’da yapılan bir çalışmada kritik KKH mikrosefalisi olan 

bebeklerde %2.5 sıklıkta gösterilmiştir (39). Çin’de yapılan başka bir çalışmada da 

KKH’nın mikrosefali vakaları ile birlikteliğinin arttığı saptanmıştır  (106)  

Çalışmamızda da mikrosefali vakalarında KKH istatistiksel açıdan anlamlı yüksek 

gözlemlenmiştir (Tablo 4-4-1). Çalışmamız alanyazın ile uyumlu bulunmuştur. 

Mikrosefali vakalarında sistemik değerlendirme ve diğer sistem hastalıklarının da olup 

olmadığının sorgulanması önemlidir.    

 Göz, kulak, yüz, iskelet anomalillerinin mikrosefaliye eşlik ettiği 

bildirilmektedir. Sendromik hastalıklarda da mikrosefali görülebilmektedir.. 

Çalışmamızda dismorfik bulgu varlığı vaka grubunda istatistiksel açıdan anlamlı yüksek 
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bulunmuş ve bu bulgusu olanlardan bir çocuğa Di Geroge Sendromu, diğerine de 

Williams sendromu tanısı koyulmuştur. Mikrosefali etyolojisinde genetik uzmanları ile 

konsultasyon yapılıp multidisipliner olarak izlemin önemi vurgulanmıştır.   

Ventura ve ark’nın KZV infeksiyonu geçiren çocukların erken motor 

gelişimlerini değerlendirdikleri çalışmalarında 18 aya kadar gelişme gösterse de ilk 2 

yılda ciddi motor beceride bozukluk olduğu saptanmıştır (148). Brezilya’da Zika viruse 

bağlı mikrosefalisi olan bebeklerde yapılan diğer bir çalışmada da motor ve kognitif 

gelişimlerinde belirgin gerilik olduğu saptanmıştır. Çalışmamızda da mikrosefali 

vakalarında desteksiz oturma yaşının anlamlı olarak geç olduğu saptanmıştır. 

Vaka grubu hafif ve şiddetli olarak incelendiğinde gruplar arasında cinsiyet, DA, 

DB ve fetal USG’de patolojik bulgu varlığı dışında anlamlı fark bulunmamıştır. 

Mikrosefali tanımında baş çevresi SDS değerinin -2 SDS’nin altı mı yoksa -3 SDS altı 

mı olduğu tartışmaları bulumaktadır. Çalışmamızda -2 SDS ve altındaki değerler 

mikrosefali olarak kabul edilmiştir. Böylece vakaların atlanmamış olduğu 

düşünülmüştür.  

 Mikrosefalide retinal ve optik sinir değişikliklerini inceleyen bir çalışmada 

mikrosefalisi olan 27 vaka değerlendirilmiş ve nörojenik mitozun bozulması nedeniyle 

muhtemelen retinal hücre azalması ve laminasyon değişikliği olabileceği bildirilmiştir 

(98). Konjenital göz malformasyonlarının epidemiyolojisini inceleyen çalışmada 78 

vakanın 42’sinde mikrosefalinin de olduğu ek anomalilerin saptandığı bildirilmiştir 

(148). Çalışmamızda 2 vakada anormal göz bulgusu saptanmıştır. Brezilya’da 

laboratuvar olarak doğrulanan ZV enfeksiyonuna bağlı mikrosefalisi olan 70 vakanın 

5’inde sensorinöral işitme kaybı olduğu saptanmıştır (149). Anormal baş çevresi olan 

bebeklerde sensorinöral işitme kaybı riskini inceleyen çalışmada mikrosefali valığı 

sensorinöral işitme kaybı  için bir risk olarak bulunmuştur (150) Çalışmamızda da 1 

vakada işitme ile ilgili sorun olduğu tespit edilmiştir. Mikrosefalisi olan vakalarda 

yenidoğan döneminde tarama amaçlı işitme testi yapılmış ve normal olsa bile işitmenin 

her vizitte değerlendirilmesi ve gerekirse objektif testlerin tekrarlanması önerilmektedir.  

Kraniyosinostoz da primer veya sekonder mikrosefali nedenleri arasındadır. 

Kraniyosinostozda ancak tüm kemikler etkilenmişse mikrosefali görülmektedir (151). 

Vakalarımızda kraniyosinostoz saptanmamış olup poziyonel plagiosefali 1 vakada tespit 

edilmiş ve konservatif yaklaşım ile takipte düzlediği görüşmüştür.  
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Düzelmenin gözlendiği mikrosefali vakalarında düzelmeyenlere göre baş tutma, 

desteksiz oturma ve yürüme yaşlarının daha erken olduğu; düzelme olmayanlarda ise 

nörolojik sorun, kardiyak hastalık ve dismorfik bulgu varlığının istatistiksel açıdan 

anlamlı yüksek olduğu bulunmuştur (Tablo 4-8-1, Tablo 4-8-2). Çalışmamız mikrosefali 

vakalarında risk faktörlerinin ayrıntılı değerlendirilmesi, öykü, fizik muayene ve 

gelişimsel değerlendirmeler ile klinik izlemin vakaların yönetiminde önemli olacağını  

düşündürmektedir. Sonuçlarımız mikrosefali vakalarında tanısal yaklaşımda önerilen 

vaka yönetimini desteklemektedir (9).   

Tek merkez verilerini içermesi, vaka sayısının az olması, teratojen maruziyeti ile 

ilgili verilerin olmaması çalışmamızın kısıtlı yanlarıdır.  

Ülkemizde mikrosefali risk faktörleri ve gelişim üzerine etkisini inceleyen ilk 

araştırma olması, vakaların kesitsel  değil izlem sonuçlarını kapsaması çalışmamızın 

üstün yanlarını oluşturmaktadır.  
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6. SONUÇ 

 Küçük anne yaşı ve baba yaşı ile mikrosefali görülme oranı artmaktadır. 

 Düşük anne ve baba eğitim düzeyi ile mikrosefali arasında ilişki bulunmuştur. 

 GH’nın küçük olması DA ve DB’nun düşüklüğü ile mikrosefali birlikteliği 

mevcuttur. 

 SGA doğum öyküsü mikrosefali riskini yaklaşık 17 kat artırmaktadır. 

 Fetal USG’de sorun varlığı ve annede preeklampsi varlığı mikrosefali 

vakalarında fazladır 

 Nörolojik sorun varlığı mikrosefali için 9,6 kat artmış riske sahiptir 

 KKH birlikteliği mikrosefalide anlamlı olarak yüksektir. 

 Dismorfik bulgu varlığı mikrosefali vakalarında anlamlı olarak yüksektir. 

 Mikrosefali vakalarında desteksiz oturma becerisi daha geç yaşta 

kazanılmaktadır. 

 Mikrosefalide düzelme gözlenen vakalarda ortanca düzelme 2. aydadır. 

Düzelme gözlenen vakalarda nörolojik sorun, KKH, dismorfik bulgu anlamlı 

düzeyde azdır 

 Düzelen mikrosefali vakalarında düzelmeyenlere göre baş tutma, desteksiz 

oturma ve yürüme becerileri daha erken yaşta görülmektedir. 

 Mikrosefali tanımında -2 SDS değerinin kullanılması vakaların atlanmaması 

açısıdan önerilir.  

 Çalışmamız ülkemizde mikrosefali risk faktörlerinin ve gelişim durumlarının 

değerlendirildiği bilinen ilk araştırmadır.  
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7. FORMLAR 

EK-1: Veri Kayıt Formu 

Vaka : Dosya no: 

Cinsiyet: 

DT: 

Tanı 

Doğum yeri 

GH (hafta) GH (gün) 

ON’ye göre 

DA:  DA SDS: DB:  DB SDS: BÇ:  BÇ SDS: 

CDC’ye göre 

DA:  DA SDS: DB:  DB SDS: BÇ:  BÇ SDS: 

WHO’ya göre 

DA:  DA SDS: DB:  DB SDS: BÇ:  BÇ SDS: 

İG21’e göre 

DA:  DA SDS: DB:  DB SDS: BÇ:  BÇ SDS: 

Takipte mikrosefali kaçıncı ay: BÇ: BÇ SDS: 

Kilo  Kilo SDS 

Boy  Boy SDS 

Anne yaşı:   

Anne eğitim(Okumamış(0)/ilkokul(1)/ortaokul(2)/lise(3)/lisans(4) 

Anne BÇ:  Boy:   BÇ persantil 

Baba yaşı   

Baba eğitim (Okumamış (0)/ilkokul(1)/ortaokul (2)/lise(3)/lisans(4) 

Baba BÇ  Boy:   BÇ persantil 

Gravida (G) Parite(P) Abortus(A) Küretaj(K) 

Çoğul gebelik : Hayır(1)/Evet (2):  Evet ise fetüs sayısı: 

IVF: var (1)/yok (2) 

EMR: var (1)/yok (2) 

Annede KKH: var (1)/yok (2)    Annede HT: var (1)/yok (2) Annede DM: var (1)/yok(2) 

Annede GDM: var (1)/yok (2)  Annede preeklampsi: var (1)/yok (2) 

Anneden diğer kronik hastalık: var (1)/yok (2). Varsa tanı: 

Anenenin sigara kullanımı: var (1)/yok (2) 

Annede teratojen maruziyeti: var (1)/yok (2) Varsa nedir? 

Annede TORCH: var (1)/yok (2) 

Annede diğer enfeksiyon: var (1)/yok (2):  Var ise açıklama: 

Fetal usg: Normal (0)/Anormal(1): Anormal ise açıklama: 

Amniosentez: var (1)/yok (2): Yapılmışsa açıklama: 

Oligohidramnios: var (1)/yok (2) polihidramnios: var (1)/yok (2) 

Asfiksi: var (1)/yok (2): Varsa nedeni:  

Gebelikte taramada sorun: var (1)/yok (2) Varsa açıklama: 

Akraba evliliği: var (1)/yok (2)   

Ailede  mikrosefali: var(1)/ yok (2)   Varsa kim: 

Doğum şekli: nsd (0)/c/s(1) c/s nedeni: 

Yenidoğan döneminde hastaneye yatış: var (1)/yok (2) yatış nedeni: 

Yenidoğan  dönemende kompl: : var (1)/yok (2) varsa açıklama: 
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Nörolojik sorun: var (1)/yok (2): Varsa tanı:  

Epilepsi: var (1)/yok (2) 

İşitme testi: Normal(0)/anormal(1) 

Görme değerlendirmesi: Normal(0)/anormal(1) 

Baş tutma (ay):         desteksiz oturma(ay): yürüme (ay): 

Özel eğitim :hayır(0)/evet(1) 

TANDEM: Normal(0)/anormal(1) İOA: Normal(0)/anormal(1) 

 KAA: Normal(0)/anormal(1) 

Kranial USG: Normal(0)/anormal(1) Anormal ise açıklama: 

MRG: Normal(0)/anormal(1) sonuç: 

ARRAY: Normal(0)/anormal(1)  Varsa genetic tanı:  

Varsa diğer tetkikler 

Mikrosefalide düzelme düzelme var(1)/yok(0)  Düzelmenin olduğu ay: 

EKO: Normal(0)/anormal(1): Varsa açıklama: 

Toplam takip süresi(ay): 

Dismorfif görünüm: var (1)/yok (2): Varsa açıklama: 

Diğer tanılar ve özelliklie durumlar 
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