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Dogum agwrhiklar: 1000-2000 gm ve gebelik yast
28-36 haftaarasinda degisen 20 respiratuar distres'li
bebegin kordon kaninda insulin, glukoz ve kortizol
diizeyleri incelendi. Gebelik yasi bu gruba uyan 20
bebek kontrol grubu olarak alindi. Respiratuar dis-
tres'li bebek/erde kordon kani insulin diizeyi kontrol
grubuna gore yiiksek bulundu (P<C.()1). Buna
karsin ayni bebeklerde kordon kani glukoz ve kortizol
diizeylerinde kontrol grubu digerlerine kiyasta istatis-
tiksel olarak onemli bir degisikligin olmadig1 gériildii.

Calismamizda sonuglari, respiratuar distres'li
bebeklerde kordon kani insulin diizeyinin erken
tant 'da yararlanilabilecek biryontem oldugunu goster-
migtir.

Anahtar Kelimeler: Respiratuar Distres. insulin. Glukoz ve

Kortizol
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Respiratuar distres giiiimiizdeki teknik iler-
lemelere ragmen, yenidogan dénemi hastaliklar:
arasinda oOnemli bir problem olma 6zelligini
korumaktadir. Yenidogan mortalilesine neden olan
etmenlerin basinda respiratuar distres sendromu
gelmektedir. Hastaligin patofizyolojisi hakkindaki
bilgilerin artmasi ile etkin klinik yaklasimlar
miimkiin olacaktir. Risk altindaki bebegin erken
taniminin 6nemi vurgulanmaktadir (1,2).
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SUMMARY

In this study insulin, glucose and Cortisol
levels of the cord blood have been studied in
20 premature infants with birth weight of
100-2000 gm and 28-36 weeks of gestational
age. Twenty infants with similar gestational
ages compromised the control group.
levels of the study group were significantly higher
than of the control group (P<0.01). Wliere as
glucose and Cortisol levels did show any sig-

Insulin

nificant change.
The results of this show that

insulin level in the cord blood could be use-

study

ful in the early diagnosis of respiratory dis-
tress.
Key Words:  Respiraiory Dislress. Insulin. Glueosand

Conisol
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Giiniimii/de respiratuar dislres sendromu
tedavisinde akciger prematiireligini 6nleyen ajan-
larin yamisira, akciger gelisimini hizlandiran ajan-
larin uygulanmasi onerilmekledir. Petal akciger
matiirasyonunun Korlikosleroid, tiroksin, siklik
adenozin monoloslat ve cstrojenlerle hizlandigi
gosterilmistir. Deneysel calismalarda insulin'in
akciger malurasyonunu inhibe edici etkisinin
gosterilmesi, respiratuar dislres esndromu, insulin
iliskisinin olabilecegini diisiindiirmiis'iir (3,11).

Fetal immaliirite riski olan gebeliklerde am-
niolik siv1 insulin diizeyinin saplanmasinin 6nemli
olabilecegi bildirilmis, bu konuda yapilacak
calismalarla konuya aciklik getirilebilecegi iizerinde
durulmustur (12).
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Respiratuar distres sendromlu ycnidogan
bebeklerde insulin diizeyini arastirmak amaciyla bu
calisma planlanmistir. Caliymada ayrica insulin
diizeyine etkili olabilecek kortizol ve glukoz
diizeyleri de cahisilmistir.

MATERYAL VE METOD

Calismamiz; Kasim 1986-KAsim 1987 tarihleri
arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum servisi ile Samsun
Dogumevinde dogan toplam 40 prematiire bebekte
yapilmistir. Tiim bebeklerden dogar dogmaz kordon
kani alindi. Daha sonra bebekler respiratuar distres
belirtilerinin ortaya c¢ikmasi yoniinden izlendi.
Dogumhancde bebegin Apgar degeri, cinsiyeti,
dogum agirhgi, dogum sekli belirlendi. Annelerde
gebelik toksemisi ve erken membran riiptiirii
oykiisii arastirildi. Gebelik yasi, Dubovvilz kriterleri
ve annenin son menstruasyonuna gore tayin edildi
(13). Respiratuar distres tanis1 dogumdan sonraki
ilk sekiz saat icind e asagidaki kriterlere gore konul-
du.

-Dispnc

-Takipne

-inleme, hirilta

-Burun kanatlarinin solunuma katilmasi
-Retraksiyonvarhgi

-Siyanoz

-Dinlemekle yetersiz havalanma ve ince railer
(Akciger
grafisinde granuler retikuler goriiniimde artma,
atelektazi ve infiltrasyon olumlu bulgu kabul edildi).

-Akciger grafisindeki bulgular

Calisma grubunu 20 respiratuar distres'li
premature bebek olusturdu. Aymi sartlarda dogan
20 bebek kontrol grubu olarak alindi. Yukarda belir-
tilen kriterlere uymayan diger respiratuar distres
nedenleri, bilinen diabeti olan annelerin ¢ocuklar:
ve annelerine kortikosteroid verilmis bebekler
caliyma dis1 birakildi.

Alinan kan érnekleri serumu ayrilarak caliyma
yapilincaya kadar 120°C'de saklandi. insulin, kor-
tizol, glukoz diizeyleri asagida belirtilen yontemlerle
calisildl, insulin diizeyi Diagnostic produts Cor-
poration (DPC) firmasinin Cota-A-Counl insulin
Cat No TKINI kiti ile Radioimmunoassay (RIA)
a4,15)

yontemde insulinin normal degeri 535 u,iii/ml).

yontemiyle tesbit edildi (Kullanilan
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Kortizol diizeyi, Baxter Travenol Diagnostic
Inc (Dadc) firmasinin Gamma Coal”'"* 1 Cortisol
Radioimmunoassay kit Cat No. CA 529, CA-459 ile
Radioimmunoassay yontemi kullanilarak tayin edil-
di (16) (Kullanilan yontemde korlizol'un normal
degeri7-25 u.g/dl).

Glukoz diizeyi, Sclavo firmasmin Glu-cinel
Cat. No 810023 Kkiti ile enzimatik yontemle belirlen-
di (17) (Kullanillan yéntemde glukozun normal
degeri 60-110mg/dl).

Sonuclarin istatistiksel degerlendirilmesinde
Student t testi uygulandi (18).

SONUCLAR

Respiratuar distres sendromlu prematiire
bebeklerde agirlik ortalamasi 14685 £66,5 gm
(degisme smirlar1 10002000 gm) bulundu. Kontrol
grubu ortalama agirhgr 1722 £65,8 gm (degisme
smirlar1 11502100 gm) idi. iki grubun agirhk or-
talamasi karsilastirildiginda arada istatisliki olarak
anlamh fark vardi (P < 0.01) (Tablo 1).

Dubovvilz  Kkriterleri ile,
menstruasyonuna gore saptanan gebelik yasi, hasla
grubunda 2836 hafta arasinda (ortalama 32+0.5
hafta) degisiyordu. Kontrol grubunda gebelik yas1
29,9+0,4 hafta (degisme smmrlar1 30-36 hafta)
olarak bulundu. iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark yoktu. Erkek/kiz oram1 RDS'lu
grupta 12/8, kontrol grubunda 119 idi. RDS'lu
prematiire bebeklerin dort tanesi sezeryanla (%620),

annenin son

digerleri spontan vaginal yolla dogmustu. Sezeryan
dogumlarin ikisi miikerrer idi. Hasta grubunda bir
vakada ikiz dogum vardi.

RDS'lu bebeklerden sekizi eksitus (%040) oldu.
Gebelik yas1 2628 hafta arasinda mortalite %6100,
29-33 haftada %36, 34 haftada ve daha fazla gebelik
yasina sahip bebeklerde %40 idi..

Tablo 1. RDS'lu Prematiire Bebeklerin Agirhk
Ortalamasinin, Kontrol Grubu ile Karsilastirilmasi

n X SX 1 P
RDS 2l) 14685 665
Agirhk
-2.708 p<0.01
Koni rol 20 1722 658
Agirhik
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Birinci dakika apgar skoru ortalamasi RDS'lu
bebeklerde 52 +0,4 (degisme simirlar1 3-7) olarak
saptandi. RDS'lu prematiire bebeklerde Silverman
skoru 88 = 0,2 (degisme simrlar1 7-10) idi.

Akciger grafisi elde edilen 13 RDS'lu
prematiire bebekten sekizinde (%61) taniya
yardimeci olabilecek olumlu bulgu vardi. 20 RDS'lu
prematiire bebekten 13'iinde (%65) akciger din-
leme bulgulari olumlu idi. Hastalarimizda erken
membran riiptiirii ve gebelik toksemisi oykiisii
yoktu.

Ortalama kordon kan insulin diizeyi RDS'lu
bebeklerde 234 + 3,2 u.iii/ml (degisme smmrlar 3,7-
454 jxiii/ml) Kkontrol grubunda 62 +1,1 wu,tii/ml
(degisme simirlar1 1,3-19,6 u.iii/ml) idi. Aralarinda is-
tatistiksel olarak o6nemli fark bulundu (P<0,01)
(Tablo 2).

RDS'lu prematiire bebeklerin ortalama kor-
don kam Kortizol diizeyleri 222+5.3 mg/dl
(degisme siirlar1 1,9-81,5 mg) kontrol grubunun ise
282 +4,5 mg/dl (degisme smrlar1 3,5-65,5 mg)
olarak bulundu. Aralarinda istatistiksel olarak an-
laml bir fark yoktu (P > 0.01) (Tablo 3).

Kordon kam glukoz diizeyi ortalamasi1 RDS'lu
prematiire bebeklerde 609 8,1 mg/dl (degisme
siir1 22,2-141,9 mg/dl, kontrol grubunda 604 +5,5
mg/dl (degisme s 20,2-133,8 mg/dl) idi.
Aralarinda istatistiksel olarak anlamh fark yoktu
(P>0,01) (Tablo 4).

Tablo 2. RDS'lu Bebeklerin Kordon Kani insulin
Diizeylerinin Kontrol Grubu ile Karsilastirilmasi

Tablo 4. RDS'lu Bebeklerin Kordon Kam Glukoz
Diizeylerinin, Kontrol Grubu ile Karsilastirilmasi

n X S t P
RDS 20 60.9 81
Glukoz
-0.045 p>0.01
Kontrol 20 60.4 55
Glukoz

n X S t P
Hasta 20 234 32
insulin 20 234 32
5.171 p<0.01
Kontrol 20 62 11

insulin

Tablo 3. RDS'lu Bebeklerin Kordon Kam Kor-

tizol Diizeylerinin Kontrol Grubu ile
Karsilastirilmasi

n X S t p
Hasta 20 222 53
Kortizol

-0.868 p>0.01

Kontrol 20 282 45
Kortizol

Gestasyonel yas ve insulin degerleri arasinda,
gruplar arasinda korelasyon saptanmadi. Silverman
skoru ile insulin diizeyleri ve Apgar skoru ile insulin
diizeyleri arasinda iliski goriilmedi.

TARTISMA

Yenidogan bebeklerin respiratuar distres
sendromu hakkinda Kklinik ve labaratuvar calismalar
artmakta ve bu
anlasilmasina yardimci olmaktadir. RDS'u tedavi ve

her gecen giin Kkonunun
onlenmesindeki gelismelere karsin périnatal mor-
talité ve morbidité acisindan hala 6nemli bir sorun

olarak karsimiza ¢cikmaktadir.

Dogum agirhgr ve gebelik yasi diisiik olan
yenidoganda RDS daha sik goriildiigii bilinmek-
tedir. Ratner ve arkadaslar1 (19) yaptiklar1 bir
calismada, RDS'lu bebeklerin ortalama dogum
agirhklarimi 1565 gm. gebelik yasimi ise 31 hafta
bulmuslardir. Fujivvara ve arkadaslar: (20), RDS'lu
on bebekte yaptiklar1 ¢alismada ortalama dogum
agirhgm 1552+104 gm. gebelik yasim 30,2+0,6
hafta olarak saptamislardir. RDS'lu 20 bebegi
iceren calismamizda ise dogum  agirhgimin
1468.5 + 666,S gm. ve gebelik yasimin 32 +0,5 hafta
oldugu goriilmiistiir.

RDS'nun goriilmesini elkileyeen bir diger
faktor cinsiyettir. Erkek cocuklarda kizlara oranla
RDS goériilme sikhiginin 182 kat fazla oldugu vur-
(21,22).
literatiirde beilrtilen degerlere kiyasla diisiik bulun-
mustur (1,5).

gulanmistir Hastalarnmizda bu oran

distres  sendromunda risk
faktorlerinden biri de sezeryanla dogumdur. Bu
bebeklerde RDS goriilme sikhigr %4'tiir. Dogum

eylemi baslamadan 6nce yapilan sezeryanlarda bu

Respiratuar

riskin o6zellikle yiiksek oldugu bildirilmektedir
(2,21,22,23). Worthington ve arkadaslar1 (24)

T Klin Arastirma 1991, 9
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dogum eylemi ile birlikte annede yiikselen maternal
glukokortikoidlerin akciger matiirasyonunu artirici
etki gosterdigini ve dogum eylemi baslamadan
yapilan sezeryanlarda bu fizyolojik hormonal
stimiiliisiin ortadan kalktigim ileri siirsiislerdir.
Calismamizda hasta grubunda sezeryanla dogum
oran1 %20 olup, bu vakalardan ikisinde (%10)
miikerrer sezeryan seklinde idi. Bu bebeklerde
RDS ortaya c¢ikmasinda dogum seklinin etkili
olabilecegi diisiiniildii.

Perinatal  asfiksinin RDS'unun gériilme
sikhigim artirdig1l bilinmektedir (2,21,22,23). Asfik-
sinin degerlendirilmesinde siklikla Apgar degeri kul-
lanilmaktadir. Bu degerlendirmede 810 arasi bir
deger cogunun iyi durumda oldugunu, 47 arasi
c¢ocugun yakindan takip edilmesi gerektigini 4'iin
altindaki degerler ise bebegin durumunun ciddi
oldugunu gostermektedir. Puani 8'in altinda olan
bebeklerin 6zel bakim ve izlenimi gerekmektedir
(22). Hastalarimizin birinci dakikadaki Apgar
degeri 3-7 arasinda degismekte idi.

Respiratuvar distres sendromunda, klinik ve
patolojik teshis Kriterleri Kesin degildir (21). Has-
talarin degerlendirilmesi ve takibinde Silverman
degeri kullanilmaktadir. Degerlendirmede yedi
puan ve iizeri siddetli respiratuar distres olarak
kabul edilmektedir (22). Vakalarimizin Silverman
degeri 7-10 arasinda olup, hastalarimizin ciddi
respiratuar distres tablosunda oldugunu géstermek-
tedir.

Akciger fizik ve radyolojik incelenmesinde
RDS'u tanisinda 6nemlidir. Dinlemekle yetersiz
havalanma ve ince railer olumlu bulgu olarak kabul
edilir. Akciger grafisindeki tipik bulgular; retikiiler
graniiler goriiniimde artma, Kkiiciik atelektaziler,
hava bronkogramlar1 ve her iki akciger sahasinda
yaygin dansite artmasidir (2,21,22). Gebelik yas1
bebeklerde, ventilasyonun
uygulandiginda  tipik  radyolojik
goriilmedigi bildirilmektedir (2). Hastalarimizdan
%61'inde akciger grafisi RDS'u ile uyumlu degisik-
likler gosteriyordu. Akciger grafisindeki degisiklik-

ilerlemis erken

bulgularin

ler retikiiler graniiler goriiniimde artma ve atelak-
taziler seklinde idi. Akciger grafileri tipik olmayan
bebeklerin gebelik yasinin digerlerine oranla daha
yiiksek olmasi literatiirii desteklemektedir. Erken
membran riiptiiriiniin RDS'unun gériilme sikhigim
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azalttigr ileri siiriillmektedir (2). Caliymamizdaki
hastalarda RDS riskini azaltan boyle bir faktor sap-
tanmamistir.

Intrauterin  hayatta glukozun plasentay1
gecebilmesine karsin

gecemedigi bildirilmistir (25). Bu nedenle diyabetik

insulinin plasentayl
anne cocuklarinda fetal hiperglisemi ve bunun
sonucunda da fetusta sekonder hiperinsulinemi
gelismektedir (26). Diyabetik anne ¢cocuklarinda
RDS'u goriilme sikhi@imin yiiksek olmasi son yillarda
dikkatlerin insulin ile RDS'u arasindaki iliskiye
cekilmesine neden olmustur. Ancak insulinin
RDS'luu bebeklerdeki rolii hakkindaki bilgiler
oldukc¢a kisith ve ¢eliskilidir. Smith ve arkadaslari
(10) tarafindan, Kkortizoliin, tavsan fetal akciger
hiicre kiiltiirlerinde siirfaktan sentezine stimiilan et-
kisinin, insulin tarafindan inhibe edildiginin gosteril-
mesi iizerine akciger gelisinim geciktiren major
faktor olarak hiperinsulinemi giindeme gelmistir.

Alveolleri doseyen ve yiizey gerilimini azaltan
surfaktanin yapisindaki en 6nemli eleman lesilindir.
Yapilan bir calismada amniyotik siv1 lesitin ve in-
sulin diizeyleri arasinda belirgin bir ters orantinin
mevcut oldugu bulunmus ve yiiksek insulin
diizeylerinin lesitin sentezini inhibe ettigi ileri
siiriilmiistiir (12).

Reiher ve arkadaslar1 (27), 1984'de insuline
bagiml diyabetik annelerde yaptiklar1 calismada
kordon kani insulin diizeyi ile RDS arasinda bir
iliskinin olabilecegine dikkat ¢ekmislerdir. Bistrit-
zer ve arkadaslan(3) da 14 RDS'lu bebek kordon
kani insulin diizeyini incelemisler ve RDS'unda in-
sulin diizeyinin kontrol grubundan yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Ancak calisma grubundaki bebek-
lerin dordiiniin annelerinin deksametazon almasi
bu konu ile bazi1 tereddiitlere neden olmustur.
Respiratuar distres sendromlu prematiire bebekleri
iceren ¢calismada hastalarimizin kordon kani insulin
diizeyi 234+3,2 miii/ml. kontrol grubunda ise
62+1.1 miii/ml. olup oradaki fark istatistiksel
olarak 6nemli bulunmustur (P<0.01). Calismamiz

Bistritzer ve arkadaslarinin
destekler niteliktedir.
grubundaki annelerin kortikosteroid almamis

bu sonuc¢ ile
calismalarim Calisma
olmasi, bu konuya aciklik getirmistir. Bistritzeer ve
arkadaslar1 aym calismada RDS siddetiyle hiperin-
sulinemi arasinda bir iliski saptayamamslardir.
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Calisamami/.da RDS'unun siddetiyle insulin diizeyi
arasinda bir iliskinin olmadig1 desteklenmistir.

Pankreas beta hiicrelerinden insulin salinmasi
karmasik bir mekanizma ile olmaktadir. Glukoz in-
sulin salgilanmasim1 arttirir. Kortizol ise protein
icin plazma amniosit
diizeyini yiikseltir vc onun araciligi ile insulin
hizlamidirir (28). Son yillara kadar
fetusun tiim enerji gereksinimini anneden gecen

katabolizmasin1 artirdig:

salinmasini

glukozdan sagladigi ve fetusun glukoz olusturmadigi
diisiiniilmekte idi (29). Fetusun olgiide
glukoneogenez yapabildigi (30,31) ve hamileligin

ikinci ayinda fetusun karacigerinde glukoneo-

siirh

genezin dort enziminin mevcut oldugu gosterilmistir
(32). Fetus ve yenidoganda glukoz etkisiyle insulin
salininn yavastir. Amnioasitlecrin insulin salinimina
etkisi glukozdan daha fazladir (33,34,35). Yasamin
ilk birinci ve ikinci haftasinda glukoz dcgsikliklcrine
insulin cevabi olduk¢a tembeldir. Bu intrauterin
hayatta vc yenidoganda endokrin sistemin immatiir
olmasiyla izah edilmistir (29).

Hastalarimizin glukoz ve Kkortizol diizeyleri
kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh fark saptanamamstir (Tablo 3-4).
Bistritzer ve arkadaslar1 (3) ¢calismalarinda, insulin
diizeyindeki yiiksekligin hipcrglisemi vc hiperkor-
tizolime bagh olmadigini

Calismamiz Kkortizol vc glukoz degerlerinin kontrol

ileri siirmiislerdir.
grubundan 6nemli bir yiikseklik gostermemesi bu
diisiinceyi desteklemistir.

Respiratuar distres sendromlu prematiire
bebeklerde kordon kami insulin, glukoz, kortizol
diizeylerini arastirdigimiz calismamiz sonucunda;
RDS'unun erken tanimlanmasinda kordon kam in-
sulin diizeyinin yardimci bir Kkriter olabilecegi

sonucuna varilmistir.
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