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Ozet

Summary

Hipoglisemi tanisi alan 50 preterm bebekte, minimal oral
beslenmenin (MOB) baslanmasi ile hipogliseminin diizelmesi
arasindaki iliskiyi arastirmak amaciyla prospektif bir ¢calisma
yapilmistiv. Hastalara 4 ayri tedavi sekli uygulanmigtir: 1: iv.
glukoz; 2: iv. glukoz ile birlikte MOB; 3: total parenteral
beslenme ile birlikte MOB; 4: iv. glukoz ile birlikte steroid te-
davisi. Sepsis tanisi alan hastalara 10 mg/kg/dak ve iizerinde,
vajinal yolla dogan hastalara 6 mg/kg/dak nin iizerinde glukoz
infiizyonu gerekmistir. MOB ile hipogliseminin diizelmesi
arasindaki iligki arastirilmis ve MOB baslanan bebeklerde hi-
poglisemi devam siiresinin oral almayanlara gore kisaldig
saptanmigtir (p=0.03). Hipogliseminin santral sinir sistemine
zararl etkilerinin onlenebilir olmasi nedeniyle, pretermlerde
miimkiin oldugu kadar erken donemde minimal de olsa oral
beslenmeye baslanmasi ¢ok énemlidir.
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In order to find out the relation between the improvement
of hypoglycemia and beginning of minimal oral feeding
(MOF), a prospective study on 50 preterm babies has been
done. Four different type of treatment has been applied to pa-
tients: 1: iv. glucose; 2: iv. glucose with MOF; 3: total par-
enteral nutrition with MOF,; 4: iv. glucose with steroid.
Glucose infusion rate was =10 mg/kg/min. for septic patients
and > 6 mg/kg/min. for babies born vaginally. The relation be-
tween the beginning of MOF and improvement of hypo-
glycemia was investigated and it was found that the duration of
hypoglycemia was shorter in the babies who were treated with
MOF than in the babies who were not (p=0.03). The harmful
effects of hypoglycemia to the central nervous system can be
preventable, so it is very important to start oral feeding as soon
as possible for preterm babies.
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Intrauterin ortamda transplasental olarak
beslenen fetusun dogumdan hemen sonra aglik du-
rumuna ve enteral beslenmeye metabolik uyum
saglamas1 gerekmektedir. Bu metabolik adaptasyon
donemi, yenidoganin (YD) hem yeni tip bir beslen-
me sekli olan aclik ve siitle beslenme periyodlarin-
dan olusan intermittant beslenmeye ge¢cmesi, hem
de organlara Ozellikle de beyine yeterli kon-
santrasyonda glukoz veya diger alternatif yakatlari
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saglamak tlizere kendi glukozunu yapmaya basla-
mast nedeniyle onemli bir donemdir. Metabolik
adaptasyonun basarisiz ya da yetersiz olmasi glu-
koz dengesinde bozukluga yol acar. Hipoglisemi
YD doéneminde bu bozuklugun en sik goriilen bul-
gusudur. Ozellikle preterm bebeklerde [gestasyon
yast (GY) < 37 hafta] glukoz metabolizmasinda rol
oynayan enzimlerin ve hormonal mekanizmalarin
tam gelismemis olmasi, yag dokusu ve glikojen de-
polarinin yetersiz olusu, beyinin viicut kitlesine
oraninin term bebeklere gore daha biiylik olmasi
nedeniyle glukoz gereksiniminin ve glukoz kul-
lanim oraninin fazla olmasi, yag depolarini mobi-
lize etme ve yag asitlerini keton cisimciklerine
doniistiirme kapasitesinin yetersiz olmasi, metabo-
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lik adaptasyon bozukluguna predispozisyon ha-
zirlayarak hipoglisemi insidansini arttirmaktadir
(1-4). Endojen glukoz ve alternatif yakit {irete-
meyen prematiirelerde bunlara ek olarak ekzojen
enerji saglayan enteral beslenmenin baglanmasinin
gecikmesi ve verilen sivi volumunun kisith tutul-
mas1 veya hipotermi, sepsis gibi ek risk faktor-
lerinin bulunmasi hipogliseminin uzamasinda
onemlidir. Bu c¢alismanin amaci, preterm hi-
poglisemisinde minimal oral beslenme ile hi-
poglisemi siiresi arasindaki iliskinin arastiril-
masidir.

Gerec ve Yontem

Bu calisma, Dr. Sami Ulus Cocuk Saglig: ve
Hastaliklar1 Merkezi Yenidogan Yogun Bakim
Unitesi'nde 1 Ocak 1995-31 Aralik 1996 tarihleri
arasindaki iki yillik donemde hipoglisemi saptanan
50 preterm bebekte prospektif olarak yapilmistir.
Tiim hastalar; maternal hipertansiyon (HT), ¢ogul
gebelik, uzak yerden transport, sezaryen dogum,
perinatal asfiksi, cinsiyet, dogum agirligmin (DA)
<1500 g, GY<30 hafta, DA’nin GY na gore diisiik
(small for gestational age,SGA) veya biiyiik (large
for gestational age,LGA) olmasi, aglik, hipotermi,
polisitemi ve sepsis bulunmasi gibi hipoglisemi
gelismesinde rol oynadigi bilinen ve hipoglisemi
devam siiresini etkileyebilecegi diisiiniilen risk fak-
torleri bakimindan degerlendirilmistir.

YD’larda ilk giinden itibaren kan serum glukoz
diizeyinin 40 mg/dI'nin altinda olmas1 hipoglisemi
olarak kabul edilmistir. Emmeme, siyanoz, tremor,
apne, konviilziyon, anormal g6z hareketleri gibi
semptomlart bulunan hipoglisemik hastalar semp-
tomatik, bulunmayanlar ise asemptomatik olarak
degerlendirilmislerdir. En az 3 saat siireyle beslen-
meyen bebekler a¢ olarak kabul edilmistir (5).
Hipoglisemi risk faktorlerini arastirmak iizere
biitiin bebeklerde ayrmtili oykii alinmis, GY’1
Naegele kurali kullanilarak son menstruasyon tari-
hine goére veya Dubowitz skorlamasi ile, DA dijital
tart1 ile saptanmis, Lubchenko egrileri kullanilarak
DA’nin GY’na uygunluguna bakilmis, koltuk altin-
dan viicut 1sis1 ve vendz hematokrit deger-
lendirilmistir. Viicut 1sisimin  35.5°C’nin altinda
olmas1 hipotermi, vendz hematokritin %65 ve
iizerinde olmasi polisitemi olarak kabul edilmistir
(6,7). Fetal distres nedeniyle acil sezaryen
gerekmesi, travmatik dogum, 5. dakika Apgar sko-
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runun 5’in altinda olmasi, dogumda canlandirma
uygulanmasi gibi kriterler esas alinarak hastalarin
perinatal hipoksiye maruz kalip kalmadigina karar
verilmistir (8). Sepsis tanimi klasik bilgilerimize
gore yapilip, klinik ve laboratuar bulgulari ile bir-
likte kan ve beyin omurilik sivist kiiltiirlerinde
ireme olan hastalar kanitlanmis sepsis, tireme ol-
mayanlar ise kugkulu sepsis tanisi almislardir.
Beslenme ve tedavi yontemleri, hastanin GY’na,
PN yasina, genel durumuna, oral alimi tolere ede-
bilme yetenegine, fizik ve radyolojik inceleme bul-
gularina gore saptanmig ve hastalara 4 ayr tedavi
sekli uygulanmustir: 1. Iv. glukoz: PN yas1 24 saat-
ten kiiciik olan, gastrointestinal sistem pasaji
goriilmeyen, oral tolere edemeyecegi diisliniilen
veya genel durumu iyi olmayip beslenmenin riskli
veya kontrendike oldugu hastalarla, izlem sirasinda
genel durumu bozulup orali kesilmek zorunda kali-
nan bebeklere uygulanmistir ve glukoz infiizyon
orani 13 mg/kg/dak'y1 gegmemistir. 2. iv. glukoz ile
birlikte minimal oral beslenme (MOB): PN yas1 24
saatin altinda olup tiim siv1 gereksinimi oral olarak
kargilanmakta zorluk ¢ekilen saglikli bebekler ve
baslangicta ¢esitli nedenlerle tam oral alamayan be-
bekler bu grubu olusturmuslardir. MOB’ye anne
stitli, eger anne siitii yoksa 1/4, 1/3 veya 1/2 oran-
larinda sulandirilmig bir preterm hazir formiili ile
baglanmistir. 3. TPB ile birlikte MOB: Negatif ni-
trojen dengesinin olusumunu engellemek amaciyla
5 gilinden daha uzun siireyle tam oral alamayacagi
diisiiniilen bebekler veya oral beslendigi halde
yeterli kalori alamamasi nedeniyle TPB ile destek-
lenen bebekler bu gruba alinmustir. 4. Steroid:
Hipoglisemisi diizelmeyen, oral almayan ve 13
mg/kg/dak'nin iizerinde glukoz inflizyonu gerek-
tiren bebeklere 1-2 mg/kg/giin dozunda en fazla 5
giin siireyle steroid uygulanmistir. Hipogliseminin
MOB’nin baslanmasi, TPB uygulanmasi veya
glukoz inflizyon oraninin arttirilmasi gibi degisik-
liklerle 24 saat veya daha kisa silirede diizelmesi
hemen diizelme olarak kabul edilmistir.

Kan glukoz diizeyi 6l¢iimii: Kan glukoz diizeyi
serumda, glukoz oksidaz yontemi ile ve 500 nm'de-
ki absorbans degerlerini okuyabilen spektrofoto-
metre 6zelligi olan Hitachi Boehringer Mannheim
marka 911 tipi Otomatik analizér aygiti kul-
lanilarak bakilmistir. Glukoz oksidaz yontemi igin
"Stanbio enzymatic glucose procedure No.1075,
Stanbio Lab., Inc., San Antonio, Texas" kiti kul-
lanilmastir.
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Istatistik yontemler: Istatistik analizler, SPSS
istatistik paket programi (SPSS Inc., Chicago, IL)
kullanilarak yapilmistir. Tedavi ile hipogliseminin
diizelmesi arasindaki iligskiyi saptamak i¢in Pearson
ki-kare testi kullanilmis ve Odds Ratio (OR) ve
%095 giiven aralig1 (Confidence Interval:CI) hesap-
lanarak Relatif Risk (RR) bulunmustur. Anlamli
bulunan risk faktorleri icin de multiple lojistik
regresyon analizi kullanilarak iliskin risk
[Attributable Risk (AR)] orani hesaplanmistir
(AR= Diger tiim risk faktorleri yok sayildiginda
yalnizca bu faktore bagh risktir. Bu risk faktorii
toplumdan eradike edilebilirse potansiyel olarak
onlenebilecek olan hipoglisemili bebek yiizdesi
AR’i vermektedir).

Bulgular

Calismanin yapildigit 2 yillik dénemde
yatirilarak izlenen toplam 370 hastanin 50’sinde hi-
poglisemi saptanmis olup, hipoglisemi siklig1
%13.5°dir. Hipoglisemi saptanan 50 bebegin 28'i
(%56) erkek, 22'si (%44) kizdir. GY ’lar1 28-37 haf-
ta arasinda olup, ortalama (ort.) 32.12+2.50 hafta
(ort.£SD), DA’lar1 760-3330 g arasinda olup ort.
1680.4+474.2 g'dir. Hastalarda saptadigimiz, hi-
poglisemi gelismesinde rol oynadigi bilinen ve hi-
poglisemi devam siiresini  etkileyebilecegi
diisiiniilen risk faktorleri ve bunlarin goriilme oran-
lar1 Tablo 1°de gosterilmistir.

Hipoglisemi tanisi ile izlenen 50 hastaya 4 ayr1
tedavi yontemi uygulanmistir: Sekiz (%16) hastaya
yalnizca iv. glukoz tedavisi, 33 (%66) hastaya iv.
glukoz ile birlikte MOB, 3 (%6) hastaya TPB ile
birlikte MOB ve 6 (%]12) hastaya da iv. glukoz ile
birlikte steroid tedavisi uygulanmistir. Uygulanan
tedavi yontemleri ile hipogliseminin diizelmesi
arasindaki iliski arastirilmistir. Intravendz glukoz
inflizyonu ile birlikte minimal oral beslenme uygu-
lanan 33 hastanin 28'inde (%84.4), sadece iv.
glukoz inflizyonu alan 8 hastanin 6'sinda (%75),
TPN ile birlikte minimal oral beslenen 3 hastanin
2'sinde (%66.7), iv. glukoz ile birlikte steroid alan
6 hastanin 4'tinde (%66.7) hipoglisemi ilk 24 saatte
diizelmistir. Tedaviye yanit agisindan bu 4 tedavi
grubu arasinda anlaml istatistiksel fark saptana-
mamigtir (p>0.05).

Hipoglisemi tedavisinde uygulanan iv. glukoz
inflizyon miktarlarina (mg/kg/dak) bakildiginda;
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hipogliseminin 17 (%34) hastada 5-6 mg/kg/dak
(idame glukoz gereksinimi) ile, 24 (%48) hastada
7-9 mg/kg/dak (orta derecede artmis glukoz
gereksinimi) ile ve 9 hastada da (%]18) 10
mg/kg/dak ve daha fazla (yiiksek glukoz gereksini-
mi) glukoz inflizyon miktar1 ile kontrol altina
alimdig1 ve normoglisemi saglandig1 saptanmistir.
10 mg/kg/dak ve iizeri yani anlamli olarak yiiksek
glukoz infiizyon oranina gereksinim duyan 9 has-
tadan 6's1 sepsis tanisi almig hastalardir (kalan 3
hastanin biri asfiktik dogum ve ikiz esi, biri LGA-
polisitemik-ikiz esi, digeri ise SGA-polisitemik-ik-
iz esidir). Bebeklerin dogum sekilleri ile glukoz in-
flizyon gereksinimleri arasinda da istatistiksel
olarak anlamli bir iliski oldugu saptanmistir.
Vajinal yolla (VY) dogan 38 bebegin 28'inde
(%73.7) 6 mg/kg/dak.’nin iizerinde glukoz infiizyo-
nu (idame gereksiniminin {istiinde glukoz miktari)
gerekirken, sezaryenla dogan 12 bebegin 5'ine
(%41.7) bu oranlarda glukoz inflizyonu gerekmistir
(p=0.04). VY ile dogan bebeklerde yiiksek glukoz
inflizyon gereksinimi sezaryenla doganlara gore
2.2 kat daha fazladir (%95 CI: 1.08-4.53).

Tedaviye yanitta MOB’nin etkisini aragtirmak
amaciyla oral tedavi uygulamasi ile hipogliseminin
devam siiresi arasindaki iliskiye bakilmistir. Az
miktarlarda da olsa oral beslenen 36 hastanin (iv.
glukoz ile birlikte MOB ve TPB ile birlikte MOB
alan hastalar) 29'unda (%80.6) hipoglisemi 24 saat
ve altinda siirerken, oral almayan 14 hastanin
7'sinde (%50) 24 saat ve altinda siirmiistiir. Oral

T Klin Pediatri 1998, 7



PRETERM HIPOGLISEMISi TEDAVISINDE MINIMAL ORAL BESLENMENIN ONEMI

Giilsen SONMEZISIK ve Ark.

Tkl 2 Hypopleess devas swessis mol ooy Glicder
P HE w0501 AR

Gl Getwelilir (1111 of 10 L1645 A
Peraraial Asilei 0,790 0g 028250
Carmiet 02 0s 023144
DASISN G 0B 17 QA6

Lt Y kY. ] 15 064385
GA 034 16 LFL-L05
LGA 05 12 022637
it 0404 07 026- 104
Polisilrmi 060 12 041155
Crrmin 025 11 041280
S v ati Fiywplio i 097 10 040-256
sl [T Glole- HOvalHTERHOrall] (1115 |l 25 110599 X7
< 005

beslenme ile hipogliseminin devam siiresi arasinda-
ki iligki istatistiksel olarak anlamli olup (p=0.03),
oral beslenmeyenlerde hipogliseminin 24 saatten
uzun sirmesi i¢in RR:2.5 (%95 CI:1.10-5.99)
olarak bulunmustur. Cogul gebeliklerde de hi-
poglisemi devam siiresi uzamakta olup (p=0.01),
RR:3.0 (%95 CI:1.36-26.45) bulunmustur. Devam
siiresini etkileyen bu iki risk faktorii i¢cin AR; oral
beslenme baslanmadiginda %26.7 (p=0.02) ve
cogul gebelik oldugunda %27.4 (p=0.01) olarak
bulunmustur. Cinsiyet, DA<1500g, GY<30 hafta
olmasi, SGA veya LGA bebek olma, perinatal as-
fiksi, hipotermi, polisitemi veya sepsis bulunmasi,
semptomatik hipoglisemi goriilmesi gibi risk fak-
torlerinin hipoglisemi devam siiresine etkisi saptan-
mamigtir (Tablo 2).

Calismaya alinan 50 hastanin 9'u (%18)
izlemde kaybedilmistir. Oliim nedeni 3 hastada res-
piratuar distres sendromu, 6 hastada ise sepsistir.
Higbir hasta hipoglisemi nedeniyle kaybedilme-
mistir.

Tartypma

Gliniimiizde YD’da hipogliseminin santral
sinir sistemi (SSS) iizerine olan olumsuz etkileri
nedeniyle fonksiyonel hipoglisemi tanimi giindeme
gelmistir (1-3,8-10). Bugilin YD’da normal beyin
fonksiyonlarinin siirdiiriilmesi i¢in kan glukoz
diizeyinin en az 40 mg/dl’nin iizerinde olmasi one-
rilmektedir (3). Caligmanin yapildigi 2 yillik siire
icinde hastanemize yatirilarak izlenen toplam 370
preterm bebegin 50'sinde bu tanima gore hipoglise-
mi siklig1 %13.5 olarak bulunmustur. Yapilan calis-
malarda insidans hipoglisemi tanimina, se¢ilen has-
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ta popiilasyonuna, beslenme zamanina ve Slgiim
yontemlerine gore degisiklik gostermekte olup,
pretermlerde %15-67 arasinda bildirilmektedir
9,11).

Calismamizda 10 mg/kg/dak ve {izerinde
glukoz infiizyon oranina gereksinim duyan 9 has-
tadan 6's1 sepsis tanisi almig hastalardir. Kesin ne-
deninin agik olmamasina karsin, sepsisli hastalarin
onemli bir kisminda normoglisemi i¢in daha yiik-
sek glukoz infiizyon oranina gereksinim oldugu bi-
linmektedir. Artmis metabolik hiz, kalori alim ye-
tersizligi, glukoneogenez hizinda azalma, insiiline
periferik doku duyarliliginin artmasi gibi mekaniz-
malar {izerinde de durulmaktadir (12,13). Sepsis
tanist alan 31 hastanin 16'sinin (%51.6) kan kiiltiir-
lerinde etken iiretilebilmistir. Enterococcus ve
Citrobacter iireyen 2 hasta diginda diger tiim kiiltiir-
lerde iireyen mikroorganizma Klebsiella pneumo-
niae'dir. Klebsiella pneumoniae {ireyen hastalardan
6’sinda hipoglisemi 3 giin veya daha fazla siir-
miistiir. Bu bulgularimiz diger ¢alisma sonuglari ile
benzerlik gostermektedir (13). Neonatal enfek-
siyonda hipogliseminin bu kadar sik goriilmesi ne-
deniyle, 6zellikle yiiksek glukoz infiizyon oranina
gereksinim duyan YD’lar mutlaka olas1 bir enfek-
siyon agisindan ayrintili olarak tetkik edilmelidir.

Caligmamizda vajinal yol ile dogan bebeklerde
sezaryenla doganlara gore yiiksek glukoz gereksi-
nimi 2.2 kat daha fazla bulunmustur. Ulkemizde
vajinal dogumlarda anneye indiiksiyon amaci ile
kontrolsiiz olarak dekstrozlu sivi uygulanmasinin
yaygin bir yontem oldugu bilinmektedir. Annede ve
bebekte olusan hiperglisemi daha sonra bebekte
“rebound” hipoglisemiye yol agmaktadir. Indiiksi-
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yon uygulanan anne sayisini kesin olarak bilme-
memize karsin, buldugumuz sonucun bu uygula-
maya bagli olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Perinatal asfiksi, DA <1500g, GY <30 hafta ol-
masi, SGA veya LGA bebek olma, hipotermi,
polisitemi, sepsis gibi risk faktorleri hipoglisemi
devam siiresine etkili bulunmamistir. Hasta
sayimmizin yetersizligi nedeniyle ¢alismamizda bu
iliskinin gosterilemedigi diisiiniilmektedir. Ancak
cogul gebeligin hipoglisemi devam siiresinin an-
laml1 derecede uzattig1 gosterilmistir. Cogul gebe-
liklerde yukaridaki faktorlerden birden fazlasinin
bulundugu gézoniine alinirsa, olasilikla bu kiimii-
latif etki hipoglisemi siiresini uzatmaktadir (1,4).

Minimal oral beslenmenin tedaviye yanittaki
etkisini arastirmak amaciyla, oral beslenme ile hi-
pogliseminin devam siiresi arasindaki iliskiye
bakilmis ve aradaki iligki istatistiksel olarak anlam-
It bulunmustur. Oral beslenme baslanmadiginda hi-
pogliseminin 24 saatten daha uzun siirme riski, oral
beslenme baglanmasina gore 2.5 kat artmaktadir.
Oral beslenmenin, hipogliseminin 6nlenmesi
yaninda hipoglisemi gelismis bebeklerde de olum-
lu etkilerinin oldugu bilinmektedir. Enteral beslen-
menin %10 dekstroza gore mililitre bagina daha faz-
la kalori igermesi, keton cisimcikleri gibi alternatif
yakit bulunabilirligini arttirmasi, barsak fonksiyon-
larin1 ve matiirasyonunu hizlandirmast nedeniyle
prematiirelerin minimal miktarlarda da olsa erken
beslenmeleri onerilmektedir (1,2,4,14,15). Ayrica
erken beslenmenin barsak hormonlarinin sekresyo-
nunu arttirarak postnatal metabolik adaptasyonu
hizlandirdig: diistiniilmektedir (2,16). Srinivasan ve
ark.’lart 3-4. saatlerde beslenme baglanan term,
AGA, saglikli bebeklerde 168. saate kadar saptanan
kan glukoz diizeylerininin, 1960’11 yillarda gec
beslenme baslanan bebeklerde saptanan degerlere
gore daha yiiksek oldugunu gostermislerdir (17).
Anderson ve ark.’lar1 geleneksel olarak kolostru-
mun YD’lara verilmedigi Nepal'da yaptiklar1 ¢alis-
mada saglikli term YD’larda bile hipogliseminin
sik oldugunu (%38) ve yineledigini gostermisler ve
erken beslenememenin hipoglisemi sikligindaki bu
artistan sorumlu olabilecegini bildirmislerdir (18).
Caligmamizda, uyguladigimiz tedavi yontemi ne
olursa olsun birlikte minimal de olsa oral tedavinin
baslanmasi ile hipogliseminin 24 saat ve daha kisa
siirdligli gosterilmistir. Bu sonug, oral beslenmenin
hipoglisemiyi Onlemesi yaninda hipoglisemi
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gelismis bebeklerde tedaviyi de olumlu yonde et-
kiledigini gostermekte ve bugiin ¢ogunlukla kabul
edilen, prematiirelerin stabilizasyon saglanir sag-
lanmaz az da olsa enteral beslenmeye baglanmasi
goriigiinii desteklemektedir.
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