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1.G R VE AMAC

Adrenal bezler n korteks ve medullasSndan yaam ¢ yon, h pogl sem , h ponatrem , h perkalem ve metabol k
gerekl hormonlar salgSlansr. Adrenal hormonlarda eks &s doz adrenal yetmezl k tansssSns di tindtrmel d r. Vazop-
I k olmas$ ok, h pogl sem k koma ve 6liumle sonuclanaressorlara yanst vermeyen h potans yon 6¢zell kle uyarscs
elektrol t ve karbonh drat metabol zma bozukluklarSnaolmalddsr. Serum kort zol dizey normal olsa b le, hasta
neden olur. a 8r stres altSndaysa, kl n k bulgularla relat f adrenal yet-
Yen do anda adrenal yetmezl k tands$ kink bulgulargiezl k tansss konab I r. Bu rehberde yen do an donem n-
6zguil olmamass ve normal serum kort zolunun biiyiik code adrenal yetmezl k tans kr terler, ve tedav oner ler yer
cuk ve er k nlere gére cok dii ik olmas3 g b nedenleri@maktadsr.

guctur. Bununla b rl kte deh dratasyon, h perp gmentas-
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2. ADRENAL BEZLER N
GEL M

Fetusda adrenal bezler n gel m nde baz$ transkr ps yonedenle do uma yaksn artar ve fetal adrenal stero d sen-
faktorler 6neml dr. Stero dogen c faktor (SF1) adrenal iez n uyarsr. Do uma yaksn fetal adrenalde hSzla h pertro-
gonadal gel m ¢ n, SRY test killer embr yogenez ¢ n gd-olur(2). Gebel n sonuna do ru fetal kort zol Gretm n n

rekl d r. DAX1 adrenal gel m ¢n 6nemldr. Stero doje2/3 G adrenal, 1/3 plasental kaynaklsdSr. Glukokort ko d
n k akut reguilator prote n (StAR) adrenal ster odogenez meseptorler (GRs) gebel n ortasSndan tbaren saptansr.
¢ n h8z kSsStlayscs faktor olarak etk eder (1). GRs olmamassn3n buyik, yapSsal olarak bozuk adrenal

Fetal adrenalde dokuzuncu haftadan t baren fetal zon v&orteks, adrenal meddller atrof, akc er h poplazs ve
gec fetal doneme kadar akt f olmayan def t n ve zon vardefekt f glukoneogenez le brikte gtt gosterim tr

dsr. ctek fetal adrenal zon gebel k siires nce stero d y&3). Fetal kort zol 11 -h droks stero d deh drogenaz tp II
p3msndan sorumludur. Gebel n 24. haftassndan t bareid1 HSD-II) enz m nce akt f olmayan kort zona donu Ur.
bu k zon aras$nda gebel n ge¢ dénem ne kadar stero éb€bel n sonuna do ru fetal karac er ve akc erndah |
yapéméndan sorumlu olan gecc br zon gel r. Do umoldu u dokularda 11-beta h droks stero d deh drogenaz
dan sonra fetal zon kaybolur ve 6 ay c3vardnda zona gloaktvtes artar ve kot zon kort zole donu tr. Bu kort zol
meriloza (ZG) ve fas kilata (ZF) olu ur (1,2). artS § (the cort sol surge) fetusun ekstrauter n hayata als -
mas$ ¢n ¢cok onemldr (1,2). Fetal ACTH sekresyonunda
gfg nn vasopress n ve katekolam nler n rolt vardsr. Fe-

Stero dler ntrauter n donemde fetal adrenal ve feto-pla
sental Untede yapSIsr. Gebel n sek znc haftasSnd
t baren fetal adrenal bezde ACTH kontrolii altdnda korti@l @drenal bez terme yaksn aldosteron salgslar C/S le
zol tretIr (2,3). D h droep androsteron (DHEA) ve siilf40 @nlarda anne dizeynn k U¢ katS aldesteron duze-
formu (DHEAS) 12. haftadan t baren fetal adrenalde sel- Ol¢timi tir (2). Fetal ren n anjotens n s stem tuz ve
tezlen r. Plasentada dstrogenlere cevr Ir. Ostrojen fet&yun renal atslsms ve ol goh dramn os gel memes ¢n
adrenalden DHEA sekresyonunu diizenleyen hormonduPn€ml d r. Ancak yuksek aldesteron diizey olmasSna kar-
Erken dénemde plasental hCG adrenal gel m diizenlerSN kord kanSnda ren n diizey le aldesteron sev yes ara-
se de, fetal adrenal sekresyon ¢ n en éneml st mulus F§§nda korelasyon bulunamams tSr. Deksametason fetal
ti ter ACTH d3r. Fetusda CRH konsantrasyonu yiiksel&  tary-adrenal akss terme do ru bloke edebIr, 18 to
Bunun biiyik k&sms ekstra h potalam k ve plasental iré0 haftalarda etk s gdster lemem tr.

t me ba I3dSr. Plasentada Uretlen CRH b yoakt ft r, CR¥ umdan hemen sonra, uguncu tr mesterde DHEA ve
dizeyler anne kort zol diizey le koreled r. Plasental CRPHEAS Ureten fetal zon kigilmeye ba lar. Bu kugulme
ayn$ zamanda maternal kort kotrop k hormon salSnSm&itadla Smdak DHEA duzeyler nde an du U e neden olur.
dizenler (2). Bu ddneme 6zgu éneml br 6zell k de pl&HEA dizeyler 1 hafta ... 1 ay arasSnda yuksel r. Prema
sental kort kotrop n-releas ng faktor (CRH) yapSms3n3n tiire bebeklerde duzeyler daha di uk bulunur ve 17-OH
potalam k CRH aks ne kort zol tarafSndan uyarSimassdSpigesteron daha yiksek oldu u ¢ n tarama testler nde
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hatal$ yiksek sonuglar elde ed leb | r(4). Yen do anda ady Ekstraselliler sSvsnSn diizenlenmes ve anmatuvar
renal cevabSn azalmS olmassS mortal te ve morb d te a¢gS-cevabsn baskSlanmassnda rol oynar
sSndan r sk yaratSr. Cunku kort zol y Santral snrsstem gel m nde nérotrop k olarak roll
y Prote n, karbonh drat, I pt ve niikle k as t metabol z- Oynar

masins diizenler y Ozell kle kiiciik prematiire bebeklerde, ancak zama-

y Vazokonstr ktorlere vaskiler cevabs dizenler nSnda do anlarda da adrenokort kal cevap di ok ola-

y Akut n amasyonda artan kap ller ge¢ rgenl azaltSr



3. PREMATUREDE ADREN
YETMEZL K

Prematirede mmatir h potalam k p tii teraks ve 11 -h d-d splaz  sSkS S artm$ bulunmu se de d er calS malarda
roks laz g b ara enz mler n eks kI ne bal$ kort zol sena &r§ du Uk do um a 3rISkiS bebeklerde bebeklerde (500-
tez kapastes nn azalmasS nedenyle ge¢c adrenokd&99 gr) du Uk kort zol diizeyler n n k§sa donem morb d te
t kal yetmezl k gorileb I r (5). AyrSca stres ansnda relatef mortal ten n gosterges olmadSSblildrim tr (6,7). Br
adrenal yetmezl e balS volim gen letc ve vazopres-ba ka calS mada se premattrelerde yuksek bazal kort -
sorlere cevapsSz h potans yon ortaya ¢Skab | r. Strese kaoBde erler n n ntraventr killer kanama le, a 8r$ yuksek
matir adrenal cevap prematireler n ancak % 27 s nde g@lizeyler n se morb d te ve 6limle | kI bulunduu b I-
raldr (4). ACTH st mulasyonuna Ik b r hafta yeters z kord+ Im tr (8). Kron k h poks n n h potalamop tt ter akss
zol cevabs vardsr. B r ¢als mada kard yovaskuler yetmemltarmass neden olarak goster Im tr (9).

ve h potans yon olan prematirelerde bronkopulmoner




4. PR MER ADRENAL
YETMEZL K

4.1. Konjen tal Adrenal H poplaz y 21 hdroks laz eks kI , vakalarSn %90-95 nden sorum-
ludur. Bast vrlzan ve tuz kaybett r ¢ olmak Uzere k
formu vardsr. CYP21 gen defekt vardsr.

Def ntve zon gel m bozuklu udur, fetal zon kaybolun-
ca adrenal yetmezl k bel rg n hale gel r. Adrenal h poplaz
erken dénemde ddetl tuz kaybeden adrenal yetmez-Y 11 H droks laz eks kI , vakalarSn %5-8¢ nden sorumlu-
I kle ortaya cdkar, ancak daha haf f seyreden formlarg dadur- CYP11Blgen defekt vardsr

vardSr. En s8k gorulen formu Xee balS gecen NROB1 yal7 h droks laz/17,20 L yaz eks kl nde kort zol sentez-
rafSndan kodlanan reseptér DAX1 mutasyonlarsdsr. Erkeklenemez Buna kar SISk yiksek m ktard kort kosteron
bebeklerde adrenal yetmezl e ek olarak h pogonadotro-  vardsr. CYP17 gen nde 50 den fazla mutasyon tansm-
p k h pogonad zm beklen r (10,11). lanms t3r.

Adrenal ve gonaldal gel m ¢ n gerekl olan SF-1¢ n hoy 3 h droks stero d deh drogenaz tp 2 eks kl , bu en-
moz got veya heteroz got mutasyonlarSnda adrenal yet- ; 1 n k tp vardsr. T p 1 plasenta ve der de ekspresse

mezl k, erkeklerde cnsyet gel m bozukluu beklenr.  oq |, Tp2 se adrenal bez ve gonadlarda bulunur. T p
zole adrenal yetmezl k veya zole gonadal d sgenez ek- 1 ve 2 genler 1p13.1 lokal zasyonundadsr.

I nde de hastalSk ortaya ¢Skab I r. AyrSca kSzlarda ovar aE d konien tal ad ' h | Kolestroli
yetmezl k ve nfert|te de gorileb Ir. y Lpod konhental adrenal h perplaz olestrolin ¢

m tokondr al membrana ta Snmas3ndak bozukluktan

kaynaklansr. Adrenokort kal hicreler n s toplazmassn-
da I p d depolansr. Vakalarsn ¢o unda stero dogen c

acute regulatory prote n (StAR) kodlayan gende oto-

zomal reses f mutasyona ba I5dSr. Gen lokusu 8p11.2
dr.

4.2 Konjen tal Adrenal H perplaz y Stokrom P450 oks rediiktaz (POR) ekskl stero -
dogenez s n nad r gorilen otozomal reses f hastals -
dsr. Kort zol eks kI nden daha az ddetl ancak ano-

mal lere neden olan formlars vardsr.

Xp21 ards Sk gen sendromunda se Duchenne muscular
dystrophy, glycerol k nase ve NROB1 genler nn etk len-
mes sonucunda adrenal yetmezl e ek olarak Duchenne
muskdler d strof , gl serol k naz eks kI ve daha az sSklSk-
ta b rl kte ps komotor retardasyon gorulir (3).

Konjen tal adrenal h perplaz de eks k olan enz me gore
de en derecelerde glukokort ko d veya m neralokort -
ko d eks kl ortaya ¢Skar ve androjenler n art$ Sna ba IS
olarak de en derecelerde amb gus gen talya gérinumu Tablo | ve Il de eks k olan enz me ve mutasyonlara gore
olur(1). Konjen tal adrenal h perplaz ye neden olan enzrde en kink ve laboratuvar bulgulars 6zetlenm tr.
eks kl kler Oyle 6zetleneb It (1,11,12). Konjen tal adrenal h perplaz neden yle ortaya ¢Skan m -
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Tablo 1Adrenal h perplaz de enz m eks kI ne gore ortaya 4.5 Adrenaller etk leyen dejenerat f metabol k veya
¢Skmass beklenen ki n k bulgular

mmun hastalSklar

Tablo Ill. de adrenal yetmezl e neden olan d er hastalSk-
lar 6zetlenm tr.

Tablo 2Adrenal h perplaz de enz m eks kI ne gére beklenen
laboratuar bulgulars

neralokort ko d eks kI ddetl tuz kaybs, h ponatrem ,
h perkalem , h povolem ve k lo kaybs le kar SmSza ¢$
M neralokort ko d eks kI nn klnk bulgularSnsn ortay3
¢SkS § aldosteron eks kI sonucunda veya renal mn
ralokort ko d reseptérlere 17-h droks progesteron gb
d er stero dler n ba lanmass$ sonucu ortaya ¢Skab I r. |
haftada azalm$ glomeriler fltrasyon h3z$ sodyum ka
b3nsn fazla olmasSns engeller ancak sonrasSnda tuz K
ddetlen r. Glukokort ko d eks kIl ne ba IS h potans yon,
ok ve h pogl sem ortaya ¢Skar. ACTH yuksekl neden
le p gmentasyon art$ S olur.

Y=yiksek, D=du Uk, - = él¢tilem yor, *=de ken

4.3 Adrenal Hemoraj

) Tablo 3Adrenal yetmezl e neden olan d er hastalSklar
Do umda adrenal hemoraj ¢ok nadr de Id r, ancak fark

ed Imeden sess z kalabld ¢ n s3kIS Sn$ bel rlemek g
olab I r. SSkIS § 1000 otopsde 1.7 olarak bldrim tr. A
dom nal ultrasonograf yapSlanlarda se %3 olarak sapta|
mS3 tSr. Daha ¢ok sa adrenal etk len r. Kanama nedenlg
zor do um, seps s, koagulopat ler, ok ve skem olarak s
ralanab | r. Kl n k bulgular abdom nal k tle, anem , sarsl
h pogl sem, h potans yon, apne ve ok olablr. M nma

adrenal hemoraj ki n k bulgu vermeden sess z kalab | r. |
Pnal

4.4 yatrojen k Adrenal Yetmezl k

Yen do an donem nde h potans yon, vent latérden ays-
ramama, bronkopulmoner d splaz , septk ok ve bunu
g b nedenlerle stero d kullanSm$ oldukga yaygsSndsr. A
tenatal ver len tek doz betametazonun b le sa ISkIS yen
do anlarda strese ver len cevabs etk led gosterim tr.
BPD neden yle supraf zyoloj k diizeylerde uzam$ stero
kullandms$ ACTH salSndms3ns baskslayarak adrenokort
rof ve adrenal yetmezl e yol acab Imekted r. Maternal
hastalSk neden yle uzun sirel stero d kullanSm3nda bg
zer etk ler goruleb lece b | nmekted r(1).
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5.UZLA | ONER LER

5.1 Yen do anda pr mer adrenal yetmez| k tanSms * Hormon duzeyler hastan3n kl n k durumuna gore de-

Prematur

erlend r Imel d r. Cok a Sr stres altSndak b r hastada
serum kort zol diizey n n normal sSnsrlar ¢ nde kalma-
s$ adrenal yetmezl k tanSssn$ ekarte ett rmez. Normal
kort zol, a 8r stres ¢ n relat f olarak yeters z olab I r. Bu
durum relat f adrenal yetmezl k olarak tanSmlanmakta-

8r. Stres n dereces hek mn kl nk de erlend rmes le
bel rleneb | r (10).

Pr mer adrenal yetmezl k tan§sSnda en dneml kr ter
kl n k bulgulardSr. H pogl sem, h ponatrem , h perka-
lem, deh dratasyon, metabol k as doz, h perp gmen-
tasyon ve vazopressorlara yanst vermeyen h potans -
yon uyarScsdsr . Bobrek fonks yonlars normal olan br
hastada Na/K oran3nsn 20n n altSnda olmas$ adrena
yeters zI  kuvvetle destekler (4). (¢ o). Sekonder
adrenal yetmezl k ACTH ekskl ne balSdsr ve h P€I5 2 Serum kort zol dizey hang yontemle 6lctlmel d r?

p gmentasyon beklenmez.
mmunoloj k yontemler genell kle sterod metabo-

I'tler yuksek olcer; ¢unkd 6zgulla G du Gktdr ve bu
yontemle yapSlan dlgiimlerle adrenal yetmezl k tanss$
atlanab I r.

Yen do an ve 6zell kle prematiirde kort zolun normal *
serum diizey cok du Uk oldu u ¢ n adrenal yetmez| k
tansss ki n k bulgularla desteklenmel d r (13).

Normal kort zol duizey ( g/dl) (13):
e Hgh pressure Iqud chromatography tr ple quad-

rupole mass spectrometry (HPLC, LC-MS/MS) daha 6z-
guldir ve m n mal 6n hazsrisk ve kiguk 6rnek m ktars
gb ek avantajlarS vardsreSterod proflnge le ards Sk

26-28 hafta 4. gun: 1-11
31-35 hafta 4. gun: 2.5-9.1

Matur
olarak b rcok stero d dlgilleb I r.
3.gun:  1.7-14 ¢ s
7. gin: 211 e HPLC sadece kortzola 6zgul 6lcim yapt§S ¢n, bu

1-11 ay: 2.8.23 yontemle yapSlan du Uk 6lcimler yanl$ ISkla adrenal

Dii iik serum kort zolu le e zamanl§ ACTH duzey re- Yetmezlk tansss koydurab I r.
ferans aral$ Sn3n Ust sSnSrSnsn 2 katSndan yiksekse priPLC, LC-MS/MS yontemler terc h ed Imel ve sonug-
mer adrenal yetmezl k tanSss kes nd r (¥3.«( <) lar ayns yontem n normal aralSklarSna gore de erlend -

M neralokort ko d yeters zI nn saptanmas$ ¢nrenn [lmeldr(14,15).

ve aldosteron dizey de oOlclimel d re(e o o). . . L
5.3 ACTH uyars test yapSimalS m§?

Kort zolun d urnal rtm 6-12 ayda balar ve 3 ya 3na
kadar gel r. Bu nedenle yen do anda kan alma saat® Klnk Uphe varls Snda bazal de erlerle adrenal yet-
oneml de Id r; ancak tek 6l¢imiin yorumlanmass$ zor- mezl k tan$sS konab | r. Ancak tekrarlayan h pogl se-
dur ve b rkag dlgim yapmak yararlSdsr (4). m ler n kort zol yanstSn$ kintle t reb lece unutulma-
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5.4 ACTH uyars test yapSlacaksa hang doz kullanSima-
ISdSr?

5.5 ACTH uyars test ne normal yanst nass| olmalsdsr?

mal3dSr. Ac | durumlarda replasman tedav s test ¢n balanSp, cevaba bakSlarak 20 pg/kgea kadar ¢SkSImass
ertelenmemel dr. ¢+ o). Ancak artlar ve bebe n onerlr. Myokard d sfonks yonu olan hastalarda do-
kln k durumu uygunsa test yapsISp sonuclar beklen- butam n ekleneb | r. Dopam n ve dobutam ne ra men
meden tedav balanablr. tans yonu dizelmeyen hastalarda 1mg/kg/doz h dro-

Kes n tang konams&yor, hastandn durumu stab | ve aygrgé@rtzon verlr. H Ejrokorvt zon ver Imedverl once bazal
tans ¢n d er stero d metabol tler n n 6lgimii gerek - Kortzol ¢ n kan alsSnmalsdsr. Cevap alSnSyorsa 0,5-1 mg,
kg/doz 6-8 saat arayla 2-3 glin 6ner | r. Deksametazon

santral snr sstem yan etk ler neden yle kullanSima-
malSdSr. H potans yonu devam eden hastalarda adre-
nal n 0,05 pg/kg dak ka ba lanSp 0,3 ug/kg dak kaya
¢SkSlab I r. (20-23).

yorsa ACTH test yapsIsr.

Daha once stero d tedav s alan hastaya stero d tedav -
s n n son dozundan 48 saat sonra ACTH test yapSlab -
I r.HPA eksen genell kle 14. gliinde yeterl yanst verme
kapas tes ne ula sr (7,10).

Preterm ve term kr t k hasta bebeklerde vazopressor
yanstsSz okta h drokortzon tedavs verlmel m?
Ver Imeden 6nce bazal kort zol bakSimals ms? Baksla-

Standard doz (250 g) veya dii ik doz (1 g) kullanglacaksa hang kort zol diizey n n altS adrenal yetmezl k
b Ir. Dii ik doz, santral adrenal yetmezl k dii tiniilenkabul ed Imel ? ACTH test k mlere yapsimal$?

hastalarda ve subkl n k (relat f) adrenal yetmezI k tans- Vazopressore yanst ver okta bazal kort zol ¢ n
sSnda daha duyarlsdsr. Stero d tedav s alan hastalardakan al&ngp sonuc beklenmeden h drokort zon ver leb I .

HHA aks baskSlanmassns de erlend rmek ¢ n terch Bu durumda h drokort zon dozu adrenal kr zde kullans-

edlir. (>« =). lan 50-100 mg/m olmal$ ve ki nk yansta gore devam
Test herhang b r saatte yapslab I r. Stero d alanlarSn ened Imel dr. (o« * o)

az 48 saat once lacs kes Imel dr (7,10). e Serum kort zol diizey stres n dereces ne gore de er-

lend r Imel ve kl n k yanst esas alSnmalSdsr.

e ACTH test hasta stab | olduktan sonra ve adrenal re-
Yen do anlarda normal yanst kes n olarak tanSmlan- zeryn de erlend r Imes amacsyla stero d tedav s ne
mams tsr. Blytk ¢ocuklarda 60. Dak ka kort zol yansts$-48 saat ara ver lerek yapslab I r (7,10 (¢ ).

n3n bazale gore 7 ug/dl (190 nmol/L) artmass veya z rve
yanstsn >18 ug/dl (500 nmol/L) olmas$ normalesré 5.7 Antenatal stero d tedavs alan hastalara replas-
). Yen do an ve prematiir bebeklerde alt s3n&rsn 13 ufran tedav s verImel m ?

dl (360 nmol/L) olarak kabul ed leb I r olduunu b ld -

. . . Antenatal stero d uygulanm$ hastalarda adrenal yet-
ren b r cal§ ma yaySnlanms tSr(16).

mezl k kin varsa adrenal supresyon olab lece du-
Hormon diizey yne klink bulgularla brlkte deer-  gniuimel , bunun kaldcs b r durum olmads 3 b | nerek
lend r Imel dr (7,10). tedav balanmal$ ve azaltSlarak tedavnn kesImes
planlanmalSdsr (10).

5.6 Yen do anda h potans yon ve bulgulars nelerd r?

Yen do anda h potans yon gebel k ya § ve postnatalsﬁ \;en do anda glukokortko d ve m neralokort ko-
edav s

yaa gore belrlenen s stolk, dyastol k ve ortalama

KBensn < %95 guven arals SnsSn altSnda olmass hepor drokort zonun f zyoloj k sekresyon hszs 6 mg/m
tans yon olarak tanSmlanab It (17-19). KlInk bulgu- giindiir, yen do anda 15 mg/n¥/giindir.  Adrenal
lar, doku peflizyonun bozulmass, so uk ekstrem teler, krzde h drokortzon 50-100 mg/fh veya e de er
kap ller dolum zaman3nsn 3 sn Ustinde olmas$, zaySfylukokort ko d le balandr. Klnk bulgulara gore fz-
nabsz, as doz, laktat yliksekl (>2,8 mmol/L) ve drar yoloj k replasman dozu le devam ed Imel d r. Giinliik
¢Sks SnsSn azalmass olarak tansSmlanab | r. (<1cc/kg saath drokort zon dozu ii¢ veya dorde bolinmel dre
Tedav de h povolem bulgular$ varsa 10 cc/kg %0,9 luk «) ntravendz h drokort zon yoksa terc h ed Imemekle
SF yiikleme yap$Imas$, h povolem bulgular$ olmayan-b rl kte e de er predn zolon ver leb | r. Ulkem zde nt-

larda brnc secenek olarak dopam n 5 pg/kg dak ka ravenoz h drokort zon olmads Snda zorunluluk nede-
n yle predn zolon kullanSImaktadsr.
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1 cay kaSsS=5gram; 1 gram tuz = 17 meq Na
Normal Na gereks nm: 2-4 meqg/kg/gindir. Gerek rs
8-10 meqg/kg/glne kadar artSrslab I r.

5.9 Adrenal kr z tedav s

Konjen tal adrenal h perplaz de (KAH) ve kolestazl$ ye- As doz, h pogl sem ve h perkalem yoéninden d kkatl

n do anda daha yiksek dozda ba lanmalSdsr.
tazl$ hastada kolestaz c¢ozillince doz azaltSIsr. .

Ozell kle deksametazon g b uzun etk | sentet k stero-
dlerden ka¢cSnmalSdse. o «).

Replasman dozu klnk zlem, blyime hsz§, k lo alSmSElektrol t denges zI

kan bassncs zlem le ayarlanmalSdsr.
M neralokort ko d tedav s ¢ nudrokort zon (0,1 mg

Koles-

olunmals ve destek tedavs verImeldr.

Adrenal kr z tablosu kil n k ve b yok myasal olarak di-
zeld kten sonra glukokort ko d dozu giinde %25-30
azaltSlarak f zyoloj k replasman dozuna du Graldr.

varsa, udrokort zon yukarsda
bel rt len dozda ba lanmalSdsr (17).

A a Sdak tabloda lac¢ dozlars belrtIm tr (3).

tablet) 2X0,5-1 tablet ver I r. Yen do an donem nde ve
aldosteron d renc olan hastalarda daha yliksek do
gerekeb I r. Doz artSm3na elektrol t ve kan bassncs
m ne gore karar ver I r (10,12). E zamanl$ NaCl ba
nsr.

H ponatrem sebat ederse NaCl replasmans artsrsim
dsr. (12):

Adrenal kr z tiphes nde tedav ye hemen ba lanmalg®>-10 Glukokort ko d doz e de er tablosu

dSr. e« o)

Oncel kle s&vS tedav s ; 20ml/kg %0,9 serum f zyolg
b r saatte nflzyon, sonrasSnda sodyum ve sSv§ kayh
gore def s t hesaplanmal$ ve sab t glukoz nflizyonu d
sa layacak ek lde hesaplanan sSvsnsn yarsss Ik 8 se
ver imeldr.

H drokort zon 50 mg/ni .v. hemen ver Imel ; 50-100
mg/m?/gin devam ed Imel dr. ¢ ¢« o)

H drokort zon yoksa e de er predn zolon terch ed |-,
mel dr.

Flor nef asetat 0,1-0,2 mg oral 12-24 saatte b r ver Ime-

[dr. .

5.11 Prof laks

Hastalar tanstScs kart ta SmalS; stres dozlarS kartta yaz-

malSdsr.
M nor stres ¢ n dame dozunun 3 msl,
Major stres ¢ n 10 m sl ne ¢SkSlmalSdsr (40)e)
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Ek.1 Ornek Ik b Ig lend rme metn

Kaynaklar

KSsaltmalar

17-OHP: 17- h droks progesteron
AMH: Ant -Muller an hormon

CGB: Cnsyetgel m bozukluu
DHEA-S: Deh droep androsteron stilfat
FISH: Floresan n s tu h br d zasyon
FSH: Foll kil uyarsc$ hormon

KAH: Konjen tal adrenal h perplaz
LC/MS: SSvs kromatograf /k tle spektroskop
LH: Lute n zan hormon

PCR: Pol meraz z nc r reaks yonu
SGA: Gebel k ya Sna gore kucuk olma
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CNSYETGEL M
BOZUKLUKLARI

TANIM, SINIFLAMA VE ONEM [ k gel m bozuklu u, hormonal bozukluklar, ps kososyal

C ns yetgel m bozukluklars (CGB) ézell kle b r nc tr melrkiSiSklar gb pek ¢ok sorunu ¢ nde barSndsrd$S ¢n
trde c nsyet gel m basamaklarindan b r ndek aksaklten do an ve sit cocuklu u dénem nde tshb , sosyal ve
sonucu gel en, kromozom yap3ss, gonadlar veya anatgdl bracldr. Bu hastalarda ayrSca uzun dénemde artms
m k yap3n3n b rbryle uyumsuz oldu u durumlar olaraknfert I te, kanser ve ps kososyal sorunlar g b ek rskler
tandmlanar. Bu tandmlama s stem le CGBelarg; ¢ ns kréR@ycuttur (4).

zomuna at nedenler, 46, XY CGB ve 46, XX CGB olaraRdagma katSlan cocuk ve yen do an uzmanlarsna do-
ana grupta sSn&ndsrsims tsr (ek |1 1) (1,2). En az 50 farki®idan hemen sonra a leler tarafSndan sskiSkla bebe n
konjen tal Urogen tal farklSla ma anomal s le karakter z&l n k durumu ve cnsyet le Igl sorular sorulduu ¢n
olan CGBelar yakla Sk 4500-5500 do umda 1 oranSnda g8GB Uphes olan bebekler n do um sonrasS |k muayenes
rilmekted r (1-3). Etk lenen CGB hastalar ¢ n, c nsel k gmeml d r. Baz§ CGB olgularS do umdan hemen sonra ko-

Ch cago SsnSamassSna Gore CGB

ekil 1.Ch cago SSndmassSna Gore CGB




laylSkla tanSnab Imekte, bazSlarSnda se tan$ ¢cocukluk yaatanlarsSn de erlend riImes en 6neml hedef noktalar
ergenl k dénem ne kadar gec kmekted r. Ozell kle 46,X¥larak d kkate alSnmal$dsr. Burada a leye b Ig verme siirec
CGB gosteren b reylerde ku kulu d§ gen tal yap3dan taon derece 6neml olup, «c ns yet yokZ ya da ¢ ft ¢ ns yetl Z
mamen erkek gorinime; 46,XY CGB gosteren b reylerdgb fadelerden kacSnsimals, a lelere standart blg ver|r-
se ku kulu d$ gen tal yapSdan tamamen d gorinimeken, benzer a leler le temasa ge¢cmeler sa lanmalsdsr (7).
kadar farkls dS gen tal yapSlarSn gozleneb lece b | nmeYen do an ve Cocuk Sa IS § HastalSklarS uzmanlars tanSsal
bu nedenle Ik muayene miumkiinse a len n yanSnda colte erlend rme le b rl kte koord nasyonun salanmass,

d kkatl br eklde yapSlarak ale blglendrimeldr. aleye tSbb durumun doru b ¢ mde anlatSimass, bu go-
Ik muayenede gen tal s stem d kkatl ek Ide de erlend -0 me sSrasSnda son kararSn ayrsntsIS de erlend rme son-

rimel ve hang durumlarda ku ku duyulaca § konusundarass ver lece nn fade edImes ve ale le ek ptek d er
blg sah b olunmalsdsr. CGB tiphes olan olgularda erk&gk mler arasSndak let mn salanmassndan sorumlu-
tans ozell kle hayat$ tehd t edeb lecek konjen tal adrengurlar (8,9). Bu Ik blglend rme son derece éneml olup,
h perplaz (KAH) olas$l$ & ve c nsel k mlk gel m ¢n spanls br fade kullansids Snda a len n durumu kabullen-
derece éneml d r. Bu nedenle erken tan$ ve tedav yaklges daha zor olmaktadsr. Ik b Iglend rme sSrasSnda po-
Smlar$ tim tetk kler n ve zlemn gercekle trleblece ,Ztf, saygsis ve ymserbr ek Ide konu ulmal$, ale le agsk
ozell kle Ped atr k Endokr noloj ve Cocuk Ps k yatr s ba ¢ net br let m kurulmalSdsr. Bu esnada hek m anne ve
olmak tizere Cocuk Uroloj veya Cocuk Cerrah s bulundi@baya e zamanl$ b lg vermel , miimkinse a le onays ol-
referans b r merkezde ortak de erlend rme ve karar vermadan anne-baba ds Snda baka ale breyler le let m-
me siirec sonras$ gercekle trimeldr. Bu mult d s pl nede bulunmamals ve tans ya da c ns yet yonlend rmes nden
yakla 3m siires nce bahsed len bran lara miimkiinse, Tskacsnsimalsdsr. Ik b Ig lend rme toplantSsSnda a leye guzel
b Etk, Genetk, Adl T3p, Cocuk Radyoloj, hastays zley@$a ISkIS br bebek sah b olduu fade ed Imel, burada
yen do an uzmansg, sosyal h zmetler uzmans dah | ed Imebebe nzZ cocuunuzZ gb tandmlamalar kullansimals,
|, gerekt nde alennfkrve goriiler alSnarak karar vermimkinse Ik muayene ale le brlkte yapSlarak bu be-
me siirec ve b Ig lend rme tamamlanmal3dsr (5). Her olgbeklerde yeters z ya da a 8r$ ¢ ns yet gel m kusuru olab -
nun b reysel olarak de erlend rImes ve yonlend r Imes lece ancak kSz veya erkek c ns yette ya amlarSna devam
oneml ve gerekl d r. Referans merkezlerde mult d s pl negdece bel rtImel dr. Ginumuzde burada kullanSimass
yakla 3m le daha k&sa siirede tan$ konulab | r, bebe e §ner len term noloj Tablo 1-de goster Im tr (10,11).
b r bak3m sa lanSrken a leye standart b Ig ver Imes ve a -
len n daha fazla giiven duymass$ sa langr. Ayrica a lelefdplo 1JAmb guous gen talya olgularSnda kullansSimass oner len

N . term noloj
daha oncek aleler le temasa gecgerek oncek deney m-
ler ve ya adSklar$ siirec 6 renmeler salanSrken bu du
rumun kend ler d3 Sndak ba ka anne-babalar tarafSndg
ya ands § ve uygun tedav yakla SmlarSnSnolab Id fkr
ben msemeler sa lansr. TanS ve tedav stirec ne dah | ol
tim bran larSn CGB le Igl e t m ve olgu tart§ malarsn
katkSlars olacaktsr. Bu yakla Sm le ayn$ zamanda olgu
uzun dénem zlem sonuclars ortaya ¢SkartSlab lecekt r (

Do um Sonu |k De erlend rme ve B Ig lend rme

Do um sonu |k muayenede gen tal s stem de erlend r- Bu suregte ek | ve foto ra ar Gizer nden c ns yet gel m
mes onemldr. Gental s stem de erlend rmes (phe-sirec nn bast ve gercek¢ b ¢ mde anlatSimass durumun

| olgularda aySrscS tanS ¢ n uygun tetk kler planlanamake tarafSndan anla SimassSna yardSmcs olur. Bu amagla Co
cnsyet taynnn h8zl§ ve doru eklde yapSimass, uzank Endokr nolojs ve D yabet Derne snn ale blglen-
doneml tedav plans ve etyoloj n n bel rlenmes ¢ n olgud rme k tapg¢s $ kullanSlab I r. Bu gori mede a leye yalnsz
nun referans b r merkeze yonlend r Imes , r skl olgulardalmadsklarsS, bu durumun herhang br hatadan kaynak-
KAH g b ya ams tehd t eden metabol k durumlarsn erkelanmads §, kend ler ne kar § her zaman dirdst olunaca §
tanS ve tedav s n n salanmass$, tanS konulma surec ndes do rularsn b ld rlece , karar a amassSnda onlarsn da

c nsel fonks yon ve timoér gel m rsk gb uzun dénembulunacaklars, ¢ nsyet gel m nde ¢ocu un gelece nn
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de du Unulece ve tim bu sure¢ boyunca bebekler n n temasta bulunarak koord natér olarak gorev yapar. Co-
vicuduna saygS gosterlece de acSkca bel rt Imel deuk Endokr nolojs uzmans Ik de erlend rme sirec nden
(12,13). Aleler le let mde kullanSlacak term noloj yazun dénem zlem boyunca tan$ ve tedav sirec nde yer
d kkat ed Imel , a amalS olarak b Ig lend rme surec ne dealSr. Yen do an uzmans se s3kiSkla bebe n do um sonrass
vam ed Imel, Cocuk Endokr nolojs ve Ps k yatr Bolundurumu le Igl aleye blg verlmesnden ve Igl dsp-
ler nn blg lend rme yapmass sa lanmalS ve bunlar yaz§isler le olan koord nasyondan sorumludur. Cocuk psk -
olarak kayst altSna alSnmal3dsr. yatr s uzmans$ cnsel kmlk gel m slrecn batan sona

CGB olan bebekler n pek co u d er acédan sa I3kl olupyoneten k dr. Etk uzman$ toplantS sSrasSnda klnk etk
do um sonrass 2. haftaya kadar adrenal kr z beklenmedsorunlarsn ¢oziilmes ne yardSmcs olacaktsr. Coklu d s pl n-
¢ n referans merkezlerde yen do an yo un bak3m tn - lerden olu an bu ek b n amaglarS ¢cocu a en do ru ¢ ns yet
tes yer ne anneler le b rl kte kalab lecekler serv s odal&¢ M N n yapsimassdsr. Butiincul bakSm sa lansrken a leye
rénda zleneb | rler. Bu yakla m anne le bebek arassndgfrekl deste nverimes, ekbne tmnn sirekl olarak
ba lanmay3 arttsrérken, a lelerdek stres ve travmays azigvam etmes, olgularSn uzun sirel zlemlernn ve tim

tacaktsr (7). ek pler n koord nasyonunun salanmassdsr. Sadece dS
gen tal yapSya bakslarak veya tek k nn di tinces ne goére
Karar Verme Strec karar ver Imemel , ayr3nt3IS tetk k ve de erlend rme siirec

CGB olan b r bebek le kar §la $imas$ ve tan$ koyma sgmrass alenn goru U de alSnarak fz k muayene ve labo-
¢ hem hek mler hem de ale ¢n stres ve zorluklar gergtuvar bulgularSnsn sonuglarSna gore gort brl  le ka-
CGB-eye neden olan etyoloj , iireme s stem anatom s, a & verme strec tamamlanmalSdsr. Bu sure¢ sonrass tedav
sel ve kiiltirel faktorler le en éneml s uzun dénem sonughastaya 6zgu olacak ek Ide b reysel, buttincll ve kanstlara
lar g b pek cok faktér karar verme siirecn etkled ¢ ngayal$ eklde cnsyet tespt kom syonu kararlarSna gore
karar olgu bazsnda b reysel olarak verImeldr. C nsyelanlanmalsdsr. Bu donemde aleye bebeklerne k cns -
tay n nde cerrah secenekler, uzun siirel hormon tedav syette de kullanslab len s m koymalars 6ner Imel d r (12,14-
fertIte potansyel le alenn bak$ ac$s§ dnem ta Smakig). Burada alen n en hassas oldu u konular muayenele-
b rl kte kararda 6n planda tutulmaz. Karar verme siire¢ N mimkin oldu unca az, bebekler ne zarar vermeden
mult d s pl ner olacak ek Ide Ped atr k Endokr noloj, Cove kend onamlarS sonras$ yapSimass olduu blnmeldr.
cuk Uroloj s /Cocuk Cerrah's, Cocuk Ps k yatrs Radyofepnu¢ olarak, Ik goriime ve blglend rme son derece
uzmanlar$ndn bulundu u referans b r merkezde acele ed éneml olup, tim merkezlerde Eklsde goster len ortak fa-
meden bazen ysllarca siireb lecek br zlem n sonucundie kullansSms le a lelere benzer b r konu ma yapslab I r. Ale
karar cocu un yarar$na olacak ek Ide verlr. Gerekl adllglendrlrken her turli secenek ve ler de olu ab lecek
med kal tedav ler miimkiin olan en k3sa siirede ba lanmag®runlarsn da d kkate alSnaca $ fade ed Imel dr.

ancak cerrah tedav ve cnsyet se¢m konusunda sabsrls ) B

olunmal$ ve yen do an dénem nde acele ed Imemel d r.C hsyet Gel m Bozukluu dphes nde Yakla Sm

Ozell kle ger donii imstiz cerrah kararlar son derece d 18€l rg n erkek veya d  dS gen tal yapsss olmayan bebek-
katl ce ver Imeldr. Genell kle ¢ nsyet sec m nden sonr&l e ku kulu gen talya varls Snda CGB tablosundan tp-
cerrah operasyonlar yap3lds $ndan bu siire¢ tanddan ¢oglen Imel dr. Bel rg n olmayan erkek gen tal yaps; sskiskla
sonrak br sirecte tamamlanab I r. Baz§ durumlarda cB-lateral nmem tests varlS Snda, c dd h pospad as ve/
cuun kend cnsel kml n oluturuncaya kadar cerran Veya b fd skrotum gozlend nde veya h pospad assn e -
miidahalelerden kacinmak gerekeb I r. Tum bu ver ler §l¥ ett  nmem tests olgularSns fade etmekted r. Kl to-
dnda c nsyet secm aclde Idr. Bu konu CGB acssindahh pertrof , poster or lab al fiizyon le ngu nal/lab al k t-
hastay$ uzun stirel zleyecek c ns yet tesp t kom syonuty SSkiSkla d  dS gen tal yapsda ku kulu durumlardsr (7).
bérak3lmalsdsr. Konjen tal adrenal h perplaz | 46,XX ve tdrkropen s (<2,5 cm) ve ku kulu gen tal gérinim le pre-
androjen duyarsszl$ § olan 46,XY olgularénda oldu u g patal karyotp uyumsuziuu durumlarsnda da CGBeden
¢ ns yet kararé yen do an dénem nde ¢ok hizl$ olab | rkeriphelen imel d r.

baz$ tanSlarda ysllar sireb Imektedr. Ku kulu gen talfgu konu le ura an hek mler CGB Uphes olan bebekle-
b r bulgudur. Neden c¢ok c¢e tl olablr ve her br nede+ n de erlend r Imes nde ya ams tehd t eden durumlarsn
nn farkls yénet m stz konusudur. Cocuk Endokr noloj saptanmass, aysrscs tans yapSlarak uygun zamanda tans ko-
uzmanlarS C ns yet Tesp t Kom syonunu yonetr ve ale nelmass ve aleye en givenlr blgnn verlmes gb du-
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rumlardan sorumludurlar. Tan$ siirec ayrSntSIS b r dykiveelS § ara tSrSImalSdSr. Palpe ed len gonad sSkiSkla test
f z k muayeney tak ben uygun laboratuvar ve gorintile-olsa da, nad ren ovotest s olab lece akslda tutulmal3dsr.
me yontemler nden elde ed lecek sonuglar le tamamlakKs$zlarda normal fenot p mevcut olsa b le kassk muayenes
nacaktsr. son derece 6neml d r. Gonad ve uterus varl$ Sna gore ta-

nssal akS emass ek | 2«de goster Im tr.

a. Oyki Alma
y Normal, zamansnda do an erkek bebekte ortalama test s

Ku kulu gentalyasS olan br bebek le kar Sla sldS éndr?acm 1,1mLed r. Ozellkle prepubk ya dokusu gercek
h kayede alede benzer br kink tablo olup olmadS $ V@, un yanls yorumlanmasina neden olab I r ve pe-

anne-baba arasSndak akrabalSk durumu sorgulanmalégl%rpub k b le keden glans ba $na kadar ger lerek 6lgtilen
Maternal v r|zasyon durumu sorulmals, gebel k strec Bz1us uzunlu u term bebeklerde en az 2-3 cm gen |

de hormonal bozukluk durumu ve progesteron le sterod 0,9 cm olmal&dr. Term ve prematiire bebeklerde pen s
gb la¢ kullanSms 6 ren Imel d r. Benzer ek Ide yardémB%yu farklglk goster r (Tablo 2)(18).

Ureme tekn uygulanma durumu ve varsa antenatal do-
nemvde: gercekle trlen test sonuglars (kaﬂryot P Vvb.) SOVrUI'I_'abIo 2Term ve prematire yen do anlarda ortalama ger Im
malsdsr. Anamnezde a lede yen do an dénem nde acsklgan s uzunlu u

namayan 6lim veya gen tal anomal varl$ §, su-tuz kay
Oykusu, anormal puberte gel m, amenore veya nfert | te
Oykusu ara tSrSlmalSdsr. Bu a amada sosyal 6yki ve a lg
mevcut olays anlama durumu da de erlend r Imel d r (17)

b. F z k Muayene

Amb guous gen talya neden le CGB olan olgularSn ¢co u
yen do an dénem ndek |k muayenede tan$ almaktadsr.
CGB Uphes olan olgularda oncel kle bebek tamamerH pospad as le Uretral a¢gSklS Sn poz syonuna d kkat ed I-
soyularak muayene edImeldr. Genel fzk muayenedmel dr. Ozell kle yarddmc$ treme tekn kler n n artan s3k-
c It turgoru, di Uk do um a 8rlS § veya ntrauter n buyi- ISkta uygulanmas$ sonucu h pospad as olgularSnda be-
me ger| varl$ §, prematir te bulgulars, gel m gerl Irgn artS mevcuttur. Bu bebeklerde fz k muayenede
ve orta hat defektler , kloaka veya anorektal anomal lekord varls S ya da yoklu u bel rlenmel d r. ngu nal kanal
le olas$ b r sendroma at d smorf k bulgular$n varl$ § dgenadlar agSsSndan de erlend r Imel , fallus uzunlu u 6l-
erlend rimel dr. Ozell kle XY CGB olan b reylerde SGgiilmel d r. Prematiire bebeklerde test sler n 34. haftaya
ve d er gel msel anomaller n daha fazla olab lece kadar nmeyeb lece , lab umlarda ya dokusunun azls $
bl nmeldr. Gen tal veya meme ba § bélges ndek h pemeden le Kkl tor s n daha buytik goriineb lece b | nmel -
p gmentasyon KAHeI3 bebekler n tands$ ¢ n uyarscs ola@h I.rAyns zamanda prematire bebeklerde f zyoloj k olarak
Ancak, normal a lesel b r varyant olarak da gériileb lecetiksek DHEA-S dUzeyler n n kl toremegal ye yol agab le-
¢ n, h perp gmentasyonu olan olgularda postnatal 4.ce , postnatal fetal zonun kugulmes yle azalan DHEA-S
glinde serum 17-h droks progesteron (17-OHP) diizey née b rl kte postnatal 1. ayda co unlukla dizeleb lece
bakslmalsdsr. Bu muayenede vtal bulgulardan ozell®kSlda tutulmalsdsr (19). Ancak, a Sr$ ve ¢ok di Uk do um
le kan bas3nc$ élcilmel d r. Gen tal s stem muayenesehérléklé premattre k5z bebeklerde normal ki tor s boyutla-
de gonadlar, lab oskrotal katlant3lar, fallus ve trogen tdf le 191 yeterl ver olmadSs ¢n, ler derecede prema-
acsklsklar ayrs ayrs ncelenmeldr. Ik olarak lab oskr8iEg bebeklerde kiteromegal dkkatl yorumlanmalSdsr.
katlantslar veya skrotumda gonadlar3n varl$ §, sonrassrenansnda do an bebeklerde ki tor s n normal gen |
nspeks yon ve palpasyon le d$ gen tal yapslarsn as me&® mm olup, uzuniu u>9 mm se anormal kabul ed Ime-
maskiil n zasyon ve lab oskrotal gonad durumlars, |kdr. Blateral nmem tests olan erkek gorinen bebek-
varl$ &, lab oskrotal katlantslarsn p gmentasyonu, fiizydfrde KAH mutlaka ekarte ed Imel d r (5). Muayene bulgu-
ve k&rs 3kIsk durumu de erlend rimel d r. Ayrca, d d&'S sonucu ds gental yapslar Prader evreleme s stem ve
gen tal yap&ya sah p bebeklerde palpasyon le test s ve n@S Maskil n zasyon Skoruna gére de erlend rimel d r
d ren de uterus ya da fallop tipler n ¢eren b lateral hern(7,12,20,21).
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Kuskulu genital yapi

ekil 2.Ku kulu gen talya olgularSnda gonad durumuna goére yakla Sm
TanSmlamalar c. Laboratuvar ve Goriintileme Yontemler

M kropen s: Pens gerg n boyunun -2,5 standart sapmaCGB Uphes olan olgularda br algortma el nde aa-

altSnda olmassdsr. mals tanssal de erlend rme yapSIimalSdSr. Tan$ sskiskla ki n k

M krofallus: M kropen s gérintiisti le b rl kte pen| af- Ve morfoloj k de erlend rme, endokr noloj k ncelemeler

ta anotom k defekt n (h pospad as, urogen tal s niis) e | W& genetk cals malara gére konulur. Brnc basamak de-

etmesdr. erlend rmede serum 17-OHP, AMH, testosteron, andro-

$% le brlkte torj-en' kort zol, androstened on ve gonadotrop n duzeyler
le b rl kte serum elektrol tler cals SImals, | k| renal ano-
mal ler ac§sSndan drar tetk k yapSimal3dsr. Serum 17-OHP
ve androjen diizeyler n n fetal zondak nvollisyon neden
le yaamsn |k 36-72 saat ¢ nde guven | r olmayab lece
tuz kaybettr c KAH tablosunda ya amsn Ik 4 gunidnde
serum elektrol tler n n normal olab lece , c dd olgularsn
sSkiSkla 2. haftada ortaya ¢Skab lece ve 6zell kle adrenal
hormonlarSn yaam3n 2. giniunden sonra daha doru
sonu¢ verece , bu fzyolojk gec dénem ndek yanls
sonuclardn yanl$ tansya yol acab lece b |nmeldr. Ozel-
| kle 17-OHP dlizey n n prematire, hasta veya stres duru-
mundak bebeklerde artab lece , 6zell kle premature be-
beklerde 2-4 hafta sonra k nc b r dlcimiin daha given I r
sonug¢ vereb lece ve dizeynn doum asrlSS yerne
gestasyonel haftaya gore de erlend r Imes n n 6zgullu G
arttSraca S son kslavuzlarda onerIm tr (22). Bu nedenle
hormonal tetk kler uygun zaman aralSklarSnda sten Id
takd rde guven | r sonug verecektr. M n puberte goster-
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ges gonadotrop nlerdek yilkselme 1-2 haftadan sonre
kend n gostermekted r. Serum testosteron dizeyler er
kek bebeklerde ya amsn |k 7-14 gilnler nde du Uk olup
2-3. aya kadar a amalS olarak artS gostermektedr. TU
bu nedenlerden dolays testosteron dizey do um sonra-
s§ 4-10. hafta arasSnda dl¢tlmel d r (5). Karsn ve 6zel
pelv k ultrasonograf le ¢ gen tal organlar ve e |l k eder
d er olass anomal ler de erlend r Imel , gerek rse daha
ler tetk kler olarak manyet k rezonans goérintileme, ge
ntogram ve laparoskop di Undlmeldr. Ultrasonogra-

f de anormal adrenal gérinim KAH ¢ n bel rte¢ olab |1
Ultrasonograf k ncelemede uterus ve/veya overler n go
rilmemes n n bu organlarsSn olmads § anlamsna gelmeye-
ce blnmeldr. Ultrasonograf nn bebe n y olmad$ $
veya mesanen n bo oldu u durumlarda yanl§ sonuc ve-
reb lece ve tanSsal ba ar§ssnSn deneym le | k| oldu
unutulmamalsdsr. Karyot p tay n tanSsal yakla Smda s
derece oneml dr ancak sSkiSkla 2 haftadan k3sa sur
sonuclanmamaktadsr. Bu nedenle mimkinse 24-48 sa
¢ nde %100¢e yaksSn oranda do ru sonug veren ve ¢ NSy
kromozomlar$S ya da SRY gen n n varl$ $nS gostecee-
san nstu hbrdzasyon (FISH), pol meraz z ncr reaks
nu (PCR) ya da kant tat foresan PCR (QFPCR) gb h3
sonuclanab lecek yontemlerle ¢ ns yet kromozom anal z
yapSImal$, sonrasSnda bunu tam b r karyot p anal z ta
etmel d r. Son ysllarda testosteron diizey ve serum AMm
Olcimandn b rl kte yorumlanmassnsn daha yararls olab le-

ce bldrim tr (3,7,12,13,23). Brnc basamak tetk kIerSonug

sonucunda ay3rics tans ve altta yatan etyoloj n n bel rletRnu¢ olarak, CGB tanSsS ayrsntSIS kin k de erlend rmey
mes ¢n knc basamak de erlend rme yap3imalsdsr. grk ben hormonal, genet k, molekuler tetk kler ve gorin-
durum ozellkle kan aléméndn sorun oldu u prematUréUleme yontemler n n kullanSlmas$ sonucunda konulmak-
bebekler ¢n cok daha 6nemldr. Tim bu tetk kler ¢ f@dsSr. C nsyettay n tek b rhek m nyorumuna gére de |,
fazla m ktarda kan alnmas3na gerek olduu ¢n prat®" ba ta bel rlenen c nsel k ml k, tanSsal ncelemeler, a le-
yakla mda prematiire bebeklerde 4. ginden tbared N sosyokdltirel durumu géz 6nine alSnarak ek p Uyele-
ac| olan adrenal tetk kler stenrken, d er tetk kler 151 N n ortak karars le olgu bazSnda gercekle trimel dr. Bu
giinden sonra steneb | r. Kan m ktardn3n azaltéimass |<l@Remde a leler uygun ve acSk b r ek Ide b g lend r Ime-
do ru tang ¢ n s8v& kromatograf /k tle spektroskop ye (L&/ @lelern end e ve du Unceler ne saygs goster Imeldr.
MS) dayals yontemler n kullangimass terc h ed Imel d r. g€l kle ¢ ns yet tesp t kom syonunca de erlend r Ime-
MS yontemler tilkem zde bel I merkezlerde mevcutturm olgularda ger ye dond timsiz cerrah operasyon ve
Plasental ayrélma sonras$ plasental hormonlarin etk s @@nadektom den uzak durulmas$ tedav ydénet m ndek
ortadan kalksp h potalamo-p tu ter-gonadal aks3n akt v&n oneml hedeftr. (25). Bu amagcla tilkem zde CGB olan
olmas$ sonucu ortaya ¢skan hormonal de klkler m bebekler n ve ¢ocuklardn tans ve tedav surecler n n kolay,
n -puberte olarak tandmlanmaktadsr. M n -puberte tan3g@ ISkIS ve glven|r br b ¢ mde yurutiimes nn sa lan-
cn benzer br fzk muayene yap$imalddsr. Ozell kle masS ¢ n bolgesel referans hastaneler n/merkezler n be-
n -puberten n prematiire bebeklerde daha abart3ls ek ILrlenmes, Cocuk Endokr noloj s, Cocuk Ps kyatrs bata
de overler n a &r§ uyar§ima sendromuna yol acarak etk fimak izere Cocuk Cerrah s veya Gocuk Uroloj s , Gene-
nen olgularda over-uterus boyut arts § ve over k stler ek, Er kn Endokr noloj, Deontoloj ve Adl TSp Uzman-

seyredeb lece blnmeldr (24). Brnc ve k nc basamaldrsndan olu an C ns yet Tesp t Kom syonunun olu turul-
de erlend rme tetk kler Tablo 3«de gdster Im tr. mas$ sa lanmalsdsr. Bu kurullar olgularSn muayene, tans ve
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tedav slrec nden, aleler le let mden,cnsyettayn veci cccm cn COE olan olgulara vakla smlarda kes ntans
sonrasSndak tedav secenekler n n bel rlenmes nden so-un colukly olab Imekic ve belrl merkezlerce gercele
rumlu olarak gorevler n yer ne get rmel d rler. le trleb Imekted r. Ulkem z ko ullarnda bu bebeklere
ve a lelere tans ve tedav slrec nde en kaltel, doru ve
destekley ¢ yakla SmSn sunulaca § referans merkezler n
asaysssnsn arttSrSlmass$ ve buralara ula malarSn$ sa lamak
sbrrad er hedeft r. Buradan elde ed lecek ve kullanSlacak
nnteky ler n hastalar, a leler ve hek mler ¢ n yarar sa layaca-
% $4di Undlmekted r. Ayn§ zamanda bu duruma a leler n
aYaha kolay adapte olab Imeler ve kabulleneb Imeler n
ubmlréglayla tSrab Ime amacs$ le dernekler n ve nternete dayal$
LQrgan zasyonlarsn kurulmass yararl$ olacaktsr. HastalSk le
qlg! blglern alelere bu yollar aracsIS S le letimes ve
vafleler arass let mn kurulmass konu le Igl sosyal so-
gunlarSn azalmassSns sa layacaktSr. Olu turulan bu rehbe-
unu n CGB hastalarsn3n sskiskla Ik ba vurdu u sa ISk kurumu
olan A le Sa IS § Merkezler nde cal$ an hek mlere ula t3rsl-
mass ve hastalara yakla Smsn standard ze ed Imes ag¢Sssn-

B - B B dan Halk Salss Kurumu le brl nde bulunulmass ve
Bu rehberde CGB tanSm, ssmiiSrmass, tanSya g den SLt;'erekt nde bu hek mler n e tlmes dnem ta Smaktadsr.

reg, referans merkez ozell kler ve tedav yakla émlarénd%B tandl3 olgularsn zlem cocukluk, addlesan ve er kn
bahsedIm tr. Ana amag amb gus gen talyals bebekler§;nom nge de devam edecek ek Ide uzun siirel olarak
do ru yakla Slmassn$ sa lamaktSr. TanSsal agSdan ve ¢ Bfinlanmalsdsr
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1.G R VE AMAC

Fetus ve yen do anda glukoz metabol zmasSndak de -h pergl sem; yatrojen k nedenlerhepat k gluka Uret -
kenl kler ve h pergl sem bebek sa IS § ve merkez snrs s nn baskSlanamamass, nsuln drenc veya glukoz nto-
temnngel m a¢gSsSndan 6nem ta SmaktadSr. Yen do aeransS g b mekan zmalar sonucu gel mekted r. El n zdek
donem nde 6zell kle gok dii Uk do um a SrISkiS bebekle-kSlavuz ¢ocuk hek mler, yen do an ve gocuk endokr nolo-
rn ya amda kalmaya ba lamalar$ le b rl kte; h pergl senj s uzmanlarSna gebel k ve yen do an dénem nde h pergl -
morb d te ve mortal te ¢ n 6neml b r r sk faktorii olmu - sem n n de erlend r Imes , tanssS ve yonet m konusunda
tur. Yen do an déonem nde 6zell kle preterm bebeklerde yol géstermek amacsSyla kaleme alSnms t3r.




2. YEN DO AN DONEM NL
GLUKOZ DENGES

Erken yen do an donem nde santral snr sstem ¢ rbozulmaktadSr. Bu dénemde h pogl sem sskIS S artms tSr
ana enerj kayna$ olan glukozun do umda kayna Sn3nancak h pergl sem de nadr de Idr. Yen do ansn paren-
kes Imes le; glukojenol z ve glukoneogenez le glukoteral glukoz nfiizyonuna ra men endojen glukoz yapSms-
denges n salanmaya calS Sr. ADDA (a 8r§ du Uk do um$ azaltamamass$ veya per fer k glukoz kullanSm3n$ arttSra
a Sriskis) bebek ve prematirelerde; rezerv n k3sstlS olmasénass sonucunda h pergl sem gel r(1,2).

yen do ansn artm$ enerj htyac$ le brlet nde denge




3. TANIM VE ZLEM

Yen do an dénem nde; guvenl glukoz konsantrasyonur de erler nde ¢ dd sonuclar gel ece bel rt Imekted r

le Igl fkr brl olmamakla brlkte plazma glukozu- (4). nfizyon hSzS de meks z n an gel en ve uzun sirel
nun 70-150 mg/dl arasSnda olmas$ heédamekted r (3). nat¢S h pergl sem yen do an dénem nde; sSkiskla seps s
Yen do an bebeklerde; kan eker n n 150 mg/dl tGstiinde ve endokr n sorunlars neden yle olu ur (4).

olmas$ tanSm olarak h perglsemdr (3). Cok du Uk d&rematir ve cok di Gk do um a SrISkIS bebeklerde kan
um a SrlSkIS bebekler n zlem nde h pergl sem ; ntrakglukozunun > 180-200 mg/dl olmass b r sorunun varls -
ran yal kanama, evre 2/3 NEK, seps s rsknn arts §, RORBOster rken; kl n k olarak éneml olan; ozmotk d irez
stres yukudndn artt§ § durumlar, cerrah gr mler, vent ve glukozir gel mes olarak tanSmlanmaktadsr. Tek ba §-
lator tedav s, gel me gerl ve mortal te art§ § le berana K zlemektense ozmotk d Grezn gel m le brlkte
berd r. Erken donemde ADDA bebeklerde saptanan c dzlenmes nn daha éneml oldu u b ld rImektedr. Kl n k

d hperglsem, mortal te art§ Snda ba SmsSz r sk faktopiat kte > %1 glukozir (1000 mg/dl) ozmolar de kl k
olarak bulunmu tur. Tim yen do an bebeklerde h pergl - oldu unun gosterges d r ve yaksn glukoz zlem n gerekt -
sem Onlenmeye cal$ SImalSdsr. Ancak; bu sonuclarSn geén de er olarak tanSmlansr (2).

mes ¢nbelrlenm bre kkan eker de er yoktur; 1504 saat ara le bakslan kan ekernn > 180-200 mg/dl ol-
-154 -180 - 220 mg/dl gb de erler ¢e tl cals malardamass ve + 2 glukozir olmass tedav y gerekt rmekted r (2).
bel rtIm olmakla beraber uzun sirel yiksek kan eke-




4.H PERGL SEM
NEDENLER

*Yen do an dénem nde h pergl sem nedenler aa$- 4.5. Konvllz yonlar:
dak ba ISklarda toplanab | r (1-16)Z

Katekolam n salSnSmsSna ba IS h pergl sem gel eblr.
4.1. yatrojen k h pergl sem : 4.6. 46, XXDq 13. kromozom delesyonu

V s8vslarsn yanlS hesaplanmass da h pergl semye nqqeﬂ‘é@ sem yle seyredeb I r.
olab I'r. Yen do an yo un bakSm 0n teler nde(YYBU) has-
ta preterm ve term yen do anlarda enteral beslenmen n4.7. L p d nfuzyonu:

gec kmes nedenyle de s3kiSkla parenteral glukoz teda- ) o
v's uygulanmaktadSr. Bu durum genel olarak neonatérl pd nilizyonu alan bebeklerde glukoz verime hSzS di-

h perglsem c¢n rsk yaratabIr ve atrojenk h perg| selk b le olsa h pergl sem gel ebIr. Artan plazma serbest

m yapab I r. Ozell kle kiigiik preterm bebeklerde glukoy@ as d konsantrasyonu, h pergl sem k yansta; per ferde
nflizyon h3z8n3n bebe e gore ayarlanmas$ zaman alabgdlukoz kullanSmsnsn azalmassna yol agab | r ve nsil n etk -
Preterm veya hasta tim YDeda 1. gin glukoz nflizyon H&t n nh be edeb Ir.

z5nS 4-6 mg/kg/dk olarak ba lamak genel olarak bebekler

h pogl sem den ve olas$ h pergl sem den korur. 4.8. Erken donem prote n alSms:

IGF 1 salSnSm3ns etk lemekted r; IGF 1; per fer k glukoz kul

B o lanSms3ns, gl kojen sentez n arttSrarak ve hepat k glukoz
Prematirel e balS olab | r. SSkiSkla total parenteral bes-

apSmsns baskSlayarak kan glukozunu di drdr. Preterm
lenme alan cok kiicik bebeklerde glukoz ntoleranséndaﬁ . . "y g" . .
. ebekte rolat f nsil n eks kI di Uk IGF 1 dizey ne ne-
dolays veya seps s ve strese sekonder gel eblr.

den olur, du Gk IGF 1; pankreas ve beta hiicre gel m ne
4.3. Glukoz homeostazSnsn bozuk olmass: engel olmakta ve h pergl sem gel mektedr.

Cok du Uk do um a 8rI3klS bebeklerde (<1000g) bdbrek ,
L . 4.9. Seps s:

fonks yonlarSnsn tam gel mem olmass$ ve nsens ble sSv

kayb3n3n cok olmas$ neden yle s3vs htyaclar$ fazlad®foBoogl sem k ve ki n k olarak stab | olan bebekte , glu-

nedenle bu bebeklere yiksek volimli ssvS le brl kte glkez nfiizyonu de meks z n h pergl sem gel m se sep-

kozun c¢ok fazla verImes h pergl semye yol agab Ir. Bils ve NEK olassI§ & dii inilmel d r.

bebeklerde ayrSca nsuln drenc, nsiln yanstSnsn gel -

mes nde gec kme olmaktadsr. Glukoz nflizyon h3z$ yuk%ekO. Stres:

?Imasa da nsulvn salgsssnsrj yeters z olmass, hepat k gll'&«r)sz h poks , solunum s8k8nt$s$ g b durumlar bebekte kor-
Uret m n n baskSlanamamass neden le h pergl sem goru- | ve Katekol & &na k nel olarak h |

leb Imekted r. AyrSca glukoz homeostazSnsn bozuk olmégg ve kalekolam n arts sha kncf olarak h pergl sem ye
SGAsIS bebeklerde gec ¢ h pergl sem neden olab . neden olmaktadsr. Cerrah lem sonrasS kan eker ylkse-

leblr.

4.2. Glukozun metabol ze olmas3nda yeters zl k:

4.4 H perosmolar mama ver Imes :

Mamansn gerekt nden az suyla hazSrlanmasSna ba IS ﬁl'-ll' laglar:

perosmolar te gel eb |r. Bu durum bebekte ge¢ ¢ yen -Annenn d azoks t kullandms, bebe n kafe n, stero d ve
do an glukoz ntoleransSna neden olab | r. Gastroenter tgan to n kullangma neden olab I r .

ba IS a Sr deh dratasyon, h pernatrem ve h pergl sem ye

yol agab | r. 4.12. Neonatal D abetes Mell tus

4



5. TANISAL YAKLA IM

5.1.F z k Muayene ve Laboratuar 3. Tam kan saySms:

H pergl sem ye ba IS bel rg n, 6zgll bulgular yoktur. F z ISeps s ay3rscs tanssS ¢ n gerekl dr.
muayenede seps s bulgulars (SsS duzens zl , per fer k per-

. 4.Serum elektrol tler :
fuzyonda bozulma gb) olab Ir.

H pergl sem, osmot k d Ureze neden olarak drarla elekt-
rol t kaybSna neden olmaktadsr. H pergl sem k hastalarda
Dextrost x le dlciimler n hatal$ sonucglar verme olasSl&iktrol t sev yeler zlenmeldr.

yuksekt r. Mutlaka tedav ba lamadan 6nce serum gluko- )
- . 5. Serum nsiln sev yes:
zu baksIimalsdsr.

1.Serum glukoz sev yes :

Neonatal ge¢ ¢ dyabetes mell tuseda di Uk veya di Uk

Yen do an Donem nde Kan eker Hang Yontemle
normal olab | r.

Olculmel

Kap ller kan eker &lgumundn; tam kandan o6l¢uldi G 6. Serum ve drar C-peptd sev yeler :

¢n % 15 daha du Uk ¢Skmass, alkol le sulanma; artmfonogen k d yabet ve T p 1 d yabet ay3rscs tands$nda kul-
hematokr t de er nden etk lenmes neden le; Amer can|gng|&r.

Soc ety for Pareneral and Enteral Nutrt on (ASPEN) yen -

do an dénem nde kap ller kan eker dlciimii yer ne ve-©- Tedav

n6z kan eker 6lgimu kullansimassns 6nermekted r ancgkiiimiizde osmolal te arts & ve osmot k d iireze neden
yen do an yo un bakSm (n teler nde her kan eker ba- gimayan h pergl sem n n tedav s desteklenmemekted .
kSlmass gerekt nde damar yolundan kan alSp 6l¢im Ygpqay ye yakla §mda, bebek besleneb | yorsa hemen bes-
pSimass mimkiin olamayaca $ ¢n Kan eker zlemn kghme|  beslenemeyecek bebeklerde yiiksek am noas t
p ller 6lcumle yapSimass uygundur (15). Kap ller kan ekegeren parenteral nutr syon erken dénemde ba lanmals-
6lcimu le gr m saysss fazla olmass; h po ve h pergl sejg, (4).
r skler bel rlenememes ve ara olgimler saptanamamag%slenmeyen co u bebe e ba langécta 4-6 mg/kg/dk v
neden le strekl glukoz 6lcim s stemler kullanslab l§,koz ba langr ve normal kan glukozunu devam ett recek
(CGM). CGM c hazlars glukoz de erler n gostermek dS Yyjzeyde glukoz ver | . Boyle bebeklere genelde her 4-6
da glukoz e I mler n gostermekte de yararlSdsr (17,18). saatte br kan eker bak3lsr. Her c3karSlan drarda glukoz
bakslmasS h pergl sem| bebeklerde daha az kan tetk k
alSnmassns sa lar (19).
Glukozur osmotk d tirez n bulgusudur. drarda 2+ veya . drarda glukozun poz tf olmass: drarda glukoziir n n
daha fazla de erler, osmotk d Urez r sk n artSrmaktadsf.(+) olmas$ durumunda ozmolar de kI k r sk vardsr. d-
Kan glukozunun her 18 mg/dl artS S serum osmolar tes far glukozunun 2 (+) olmas$ ve h pergl sem varl$ $nda
1mOsm/L artSrmaktadsr. Normal osmolar te 280-300 mQgicel kle 2-4 saaate br V sdvddak dextroz 1-2 mg/kg/dk
m/Ledr. azaltSlarak ver len glukoz m ktars 4 mg/kg/dk h§zSna kadar
da dleb I'r (3).

2. drarda glukoz bakSlmass:
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2. drarda glukozun negat f olmass: E er kalor ¢ n glukoedav s ver len ve erken dénem nsul n nfiizyonu kulla-
almass$ gerek yorsa, drarda glukoz at$ISmS olmads$ § vaSlan olgularda; daha az sure le h pergl sem k olmalarSna
1+ oldu u surece yuksek glukoz (200 mg/dl) sev yelerra men, daha fazla h pogl sem ya adsklars; ortalama 28
kabul ed leb I r. Her 4-6 saatte b r dextrost x le kan ekeglinde sepss; Nekrot zan enterokolt ve premattire re-
ve drarda glukoz bakSImalSdsr. tnopats gel trme a¢38sSndan fark olmads § ve blylime
Glukoz nflizyon h3zS azaltSlmasSna ra men; 4 saat argpdeametreler n n benzer oldu u; ancak mortal ten n daha
bakSlan 2 kan eker de er > 250 mg/dl ve alSnan 2 ayysiksek oldu u bel rtIm ve erken dénemde h pergl se-
drar 6rne nde glukoziur varsa tedavde NSULN kullamy onlemek ¢n nsiuln nfiizyonuna gerek olmads
nsimass 6ner Imekted r (20,21). vurgulanms tsr. (16).

H pergl sem tedav ed | rken h pogl sem n n zararlars goz

o o e . -H pergl sem ye neden olan laglar:
onune aldndS Snda bolus nsuln 6ner Imemel dr. (;als—p g y ¢

malar nsiln nflizyon tedav s n n preterm yen do anlar 1. Teof | n alan bebekte serum teof | n sev yes olass h perg-
¢n uygun olduunu gosterm tr (12). nsuln tedavs |sem yle sonuclanan toks s te ac§ssndan baksimalsdsr. E er
h pergl semy kontrol altSna aldS S g b a SrlSk artS Sna gav yes yiiksekse kes Imel veya dozu de trimeldr.
neden olmakta ancak r skler nedenyle bu amagla art$k Annen n d azox d kullandms: Bu lag h pergl sem yans-
kullanslmamaktadsr. s&ra h potans yon ve ta kard yapab | r. Bebekte toks s te
kend n sSnSrlayscsdsr ve nad r gorulmekted r.

3. Kafe n ve fen to n mimkunse kes Imel dr.

4. Stero d: SSkIS S ve dozu azaltSlab I r.

Bolus nsul n yapSimadan 6ner leb lecek
nsul ntedavs:

e 0,01-0,05 U/kg/sa nsul n nflzyonu ba lansr. 5. Katekolam nler
e Maks mum 0,1 U/kg/sa dozuna kadar 0,01 U/kg/sa art-
o H perosmolar te:

* Amag Ke+n 150-200 mg/dl arasSnda tutmaktsr Reh dratasyon gerekl d r. H perosmolar formulaya k nc|

+ K 180-200 aras$na nerse nsiln nflizyonu % 50 orge formula kes | r. Detayl$ mama kullansms anlat3ISr.
nsSnda azaltslsr.

e K <180 mg/dl se nsiln nflizyonu kes Ir.
* K <150 mg/dl s nsuln kes|rve glukoz nfizyonu 3 ven do an dénem nde glukoz de er 70-150 mg/dl
mg/kg/dk arttSrsISr.

nsul n nfiizyonunda yapSlan her yen de Kkl kten yarsSm
saat sonra K« olctilmel dr.

H pogl sem gel rse nsiln nflizyonu kes|r. %10 Dx lg
2ml/kg IV bolus yapSIsr.

Rebound h pergl sem ¢ n hasta zlenmeldr (20,21).

Sonug olarak;

arassnda tutulmals

Term bebeklerde kan eker diizey > 150 mg/dl olmass$

h pergl sem olarak tanSmlanmals

Pretermlerde h pergl semnn dnlenmes ¢ n; erken

parenteral am noas t ba lanmals,

Erken enteral beslenme yapSimals

» Parenteral beslenme tedavs alan yen do anlarda
glukoz nfiizyon h§z8nsn azaltSImassna ra men Ssrarl$ h -
pergl sem de nsul n kullanSimalSdsr.

CGok du Uk do um a SrIsklS bebeklerde strekl glukoz 6ls  Erken dénemde h pergl semy 6nlemek ¢n nsiiln n-
¢um c hazlars le yapslan ¢als mada; standart h pergl sem fiizyonuna gerek yoktur .

Erken Dénemde H pergl semy Onlemek ¢n
nsil n nfizyonuna Gerek Var ms?
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H pogl sem yen do andn en dneml ve en sSk metabol Kiklik daha uzun sire devam edeb | r ve uygun yakla Sm
sorunudur.Enerj gereks n mler daha fazla olmassna rasa lanamazsa h pogl sem serebral zedelenmeye sebep
men, Uret mde yeralan enz m s stemler ve substratlar&iab | r.

yeters z olmass$ neden ylgen do anlarSnh pogl sem ye Bu nedenle, yen do an zlem yapSlan her Uin tede, h pog-
yatksniSklars fazladsr. I sem r sk olan ve kalSc$ h pogl sem | bebekler ¢ n, kanst-
Sa ISkIS yen do anlarda, ya am3n Ik saatler nde, strelbra dayal$ b r yakla Sm ve tedav protokoll olmal3dsr.
beslenmeden aralSklS beslenmeye ge¢ ve adaptasydu amacla olu turulan bu rehberde, konuya | kn kay-
mekan zmalarsSnsn akt vasyonu sirec nde kan glukozundaaklarsn gézden gecrimes le, h poglsemnn énem,
du me gozlenr. Kan glukozundak bu dit fzyolojktr, h pogl sem den korunma, r sk faktorler ve semptomlar,
sSkisSkla postnatal 2. saatte en du Uk duzeyler ne ula Sr, eskl bebekler n taranmass, h pogl sem k yen do ana yak-
ken beslenme ve endojen kaynaklarSn devreye g rmes yla Sm ve yonet m, ntraventz (V) tedav ve kalScS h pog-
kompanse ed leb | r. Ancak beslenmen n sa lanamamas$sem de ler nceleme baISklarS altSnda zleme yonel k
adaptasyonda gec kme, veya kal5c$ h pogl sem ye nedertak b r d | olu turulmas$ hedeenm tr.

olan durumlarda, glukoz diizeyler daha cok dii eb I r, du-



kojenden glukoz salSnSms ve glukoneogenez ¢ n enz mle-

r n uyarSlmass gerek r. Alke en glukoneogenez yolu le

ntrauter n ya amda kan glukozu maternal kan duzey Iqaktat, gl serol ve am no as tlerden glukoz sentez le kan

salandr. Glukoz, plasentadan kolayla tSrSIms$ dfuzyonéishkOZ diizeyler sab t tutulmaya cals SIr.

gecer ve plazma glukoz konsantrasyonu, annenn ven('jé « .
- rken beslenme sa lansrsa, gl kojenol z ve glukoneoge-
plazma glukozunun %70-80+ kadard3r. Ortalama glukoz

e . neze htyac kalmazken, beslenmen n sa lanamamass$ du-

kullanSms, term bebeklerde yakla Sk 4-6 mg/kg/dk ken, .
N . rumunda gl kojenol z devreye g rer, ancak saatler ¢ nde

erken gebel k haftalarSndak fetiis ve preterm bebeklerdgepolar tiken r

8-9 mg/kg/dk c varsSndadsr (1). Annede ddetl aglsk gel - '

med kce glukoneogenez ve gl kojenol z nakt ftr.

Fetal nsul n ve glukagon plasentayS gecmez. Fetal nsi-

I n dizeyler terme yakla tSkca artarken, glukagon dize yen do anda gobek kordonunun klemplenmes yle glu-

di Uk kalSr. Fetal ya amda artmS nsul n/glukagon orar?%oz ge¢ keslrancak, nsill nbmskSlanamaz. Bu durum,

e x . N gn do anlarda nsil n salSnSm3sn3n baskslanmass$ ¢ n ge-
| pol z baskSlaysp, gl kojen depolanmasSna yol acar ve& - . o N
. < . r?ken glukoz duzeyler n n daha dii ik olmass le | kldr
kojen depolars 3. tr mesterde yeterl hale gel r. nstl n feta

- - éZ). SalsnSms devam eden nsil n, yaamsn |k saatler nde
ya amda glukoz metabol zmasSndan z yade buyimed o
rol al&r kan glukozunun da du G Gne neden olur. Kan glukozu,

doum sonrasS |k 2 saatte en du Uk dizeyler ne (25-
30mg/dl) ula Srken, normal dizeylere ula mass 2-3 gin

. alab I r ve yen do an3n gec¢ ¢ h pogl sem s olarak adlan-
Do umla b rl kte, fetal donemde anneden sa lanan glu- dSr3I8r (2-4)

koz yer ne, aralskis enteral beslenmeye ge¢ ve de eNELskslanmams nsiilnn, keton csmckler olu umunu
kayna Snda de klk olmaktadSr. Postnatal kan gluko-engellemes neden yle, yen do an¥n gec ¢ h pogl sem s
zunun uygun ek Ide surdirilmes nde erken beslenmeh poketot k h pog sem’d r (2,3,5-7). Gecc h pogl sem

Gneml b r faktorddr. sa lSkIS ve beslenen term yen do anlarda endojen kay-

Do um sonras$ glukoz homeostaz s n salanmass$ ¢n, n- x x
naklar aracsiS § le kompanse ed leb I r ve h pol sem tara-

sl n n baskSlanmass, glukagon ve ep nefr n n artarak grln'asé gerekmez



H pogl sem yen do ansn en sSk metabol k sorunudur v8.2.3. Semptomlarsn varls S (noroloj k rr tasyon)

uzun stirmes veya s3k tekrarlamas$ durumunda serebral ﬁe— | ba lana&canda. alt tf Kk Kiar kullan
delenmeye neden olab lece ¢ n de 6neml b r sorundur. pogisemn n ba langscsnda, alternat  kaynakiar kuflans-

lab | rse, semptom gozlenmez. Bu evre, uygun metabol k
3.1. Serebral zedelenmen n patof zyoloj s adaptasyon ve b yok myasal h pogl seravres olarak ad-

. landSrsISr.
Bey n, metabol k gereks nmlern kar Slamak ¢ n pr mey pogl sem devam ederse, alternat f kaynaklar tiikee+

olarak glukoz kullan3r. Bu nedenle glukoz, bey n met?érj ve rrtablte gb semptomlar ortaya cdkar. Bu evre,

bol 3m§'ss ¢ n vazgeg ke br ya!fsttsr. H pogl.sem nn yolnetabol k adaptasyonun bozuldu u evred r ve miidahale
act$ hiicre zedelenmes nde, hicrenn enerj karakter Sidleb It se kalscs zararlanma olmaz.

tkler nde de Kkl kler, NMDAreseptérler n n akt vasyonu, Ancak, h pogl semnn devam etmes durumundema
artms serbest rad kal Gret m ve apop toz olmak lzere b Veya konviilsyon gb cdd Kink bulgular gézlenr. Bu

Q0:< mek?n zmal roll og/nlakr Vg ¢ gd Oh pogl sem uzun Sljre&lurum, metabol k adaptasyonun olmads Sn$ ve noroloj k
gel msel sorunlarla b rlkied r (8-10). zedelenme olassIS $n3n yuksek oldu unu goster r (5,17).

3.2. Serebral zedelenmede rol oynayan faktorler

3.2.1.H pogl sem n n ozell kler

Uzun vadel olumsuz etk ler agcSsSndan, tekrarlayan h pc
| semler ddetl ve tek br h poglsem k ataa gore daha

onemldr. Gebelk yas 32 hafta altSnda 661 prematUr%‘ZA' Gebel kya s, biyime durumu

bebekle yapélan Qalé mada, katkSda bulunab lecek d & pog| sem de matUrasyon ve buyume durumu n('jroge| -
faktorler dizeltld nde, hpoglsem (<47 mg/dl) slre- msel sonuclars etk leyeb | r (5,11,1Bpl popcals massn-

S ve tekrarléyor olmass, 18. ayda azalmS mental ve mQ!gr(lS), gebe| kya § 32-36 haftalar arasSnda olan h pog| se-
gel m skorlars le gucli b r korelasyon géstermekted r (Sin k prematiire bebekler n sonuclardna etk | olan faktorler
Yen do an dénem nde tekrarlayscs h pogl sem s olan begra t3rsim§ ve yen do an dénem ndek h pogl semnn, 4
bekler 3,5 ve 5 yalarSnda, tek ve cdd h poglsemk atglg snda gel mde gec kme le b rl kte oldu u ve etk | fak-
geg renlerle kar Sla tSrslds Snda, gel m skorlar$ daha du @rler n, h pogl sem ve SGA oldu u goster Im tr.

bulunmu tur (11). Ancak h pogl sem diizey velveya siires le zarar r sk ara-
sSndak | k halen tam olarak netl k kazanmams tsr. Yak3n
zamanda yaySnlanan br cal§ mada hpoglsems olan
H pogl sem k serebral zedelenme, serebral kan aksms ve prematire yen do anlar, bakSm ko ullar$; gebel k ya§;
rebral glukoz kullansmsnsn durumu le laktat ve keton g doum a8rlS S agSsSndan eletrlen ve h pogl sems ol-
alternat f substratlarsn varls s le | kldr (1,4,8,12,13). imayan kontrollerle 2 ve 15 ya larSnda kar Sla tSrsldS Snda,
pogl sem k bebeklerde kordon kan gazsnda pH di kit ,gel msel veya f z ksel engell | k agSsSndan aralarSnda h ¢-
canlandsrma uygulanmass, enttibasyon, di Uk Apgar skolur farkISISk saptanmams tSr (19).

ve ensefalopat , kotl néroloj k sonuclar acSssndan ba Smssz

de kenler olarak tanSmlanms tSr (14-16).

3.2.2. E | k eden faktorler




Preterm bebeklerde, gl kojen ve ya depolarsnsn yeters z
olmas$ yan$ sSra, glukoneogenez ve ketogenez yolaklars
da gorecel olarak mmatirdir. Term bebekler le 31 hafta-
ISk preterm bebekler n, ya amsn |k haftasSnda metabol k

Tum yen do anlarda do um sonras$ o x e sl 4% -
. L. 5 adaptasyon yanstlarSnsn kar Sla tSrsldS § b r ¢als mada, ke-
vicut §sSsSnsSn korunmassna d kkat ed Imel , durumu sttab [
on ¢ s mc kler konsantrasyonun pretermlerde term be-
se 30 dak ka, en gec¢ 1 saat ¢ nde beslenmeldr.

beklere gore daha du Uk oldu u goster Im tr (20). Ayns
calS mada, anne sitl alanlar mama le beslenen bebek-
lerle kar Sla tSrsldS Snda, anne siiti alanlarda kan glukozu-
Beslenme &zell kle kolostrumla yapsimalsdsr. Kolostrumy, gana dii ik oldu u, ancak keton ¢ s mc kler n n kan

mktars ve karbonhdrat cer az olmasSna ramen, yagkozu le negat f korelasyon gésterd b Id r Imekted r.
cer ylksektr ve cerd ya astlernn parcalanmasSg, | k postnatal yaamsn 2. ve 3. giinler nde belrgn
le ketonlar olu maktadsr. Keton ¢ s mc kler , yen do andaolup, h pogl sem ac&séndan kr t k olan bu dénemde anne
alternat f enerj kayna $dsr ve bey n, keton c s mc kler Riitii le beslenmen n yen do ansn metabol k adaptasyo-

yakst olarak kullanab I r. Bu durum, néroloj k fonks yonlargy, acissndan daha uygun oldu unu gostermekted .
korunmass ac¢sssSndan énemldr.



R sk faktorii veya semptomlu tim yen do anlarsn kan

glukozlars kontrol ed Imel d r (4,21-28.sk faktorler n n _—

- H pogl sem k yen do anlar sSkiSkla semptomsuzdur. Co u
b I nmes veya semptomlarsn farked Imes, uygun gr m o N

‘. yen do an, ¢cok diu Uk kan glukoz duzeyler le asempto-

le zararSn 6nlenmes ¢ n gerekldr. o2

mat k kalab I rken, bazslars, asemptomat k bebeklerdek -
ne benzer veya daha yiksek glukoz diizey le sempto-
mat k olab Ir. AyrSca, semptomlarSn nonspes f k olmass,
h pogl sem le | k kurulmassSns glcletrr.
SemptomlarSn ¢o u otonom sstemle | k| ken, rrta-
blte; letarj; hpoton; ensefalopat ve konviils yonlar
norogl kopen le | kldr ve daha once belrtld gb
bu semptomlar metabol k adaptasyonun olmads Sns ze-
delenme olassIS Snsn yuksek oldu unu goster r.
Wh pple tr adS:Semptomlarsn h poglsem le | kI olup
olmads snsn de erlend r Imes nde, kan glukozu dizel-
tld nde semptomlarSn kaybolmas$ yardSmcsS olab I r k,
Wh pple tr adslarak adlandsrSimaktadsr (25).



Kan gaz$ c haz$ le yapSlan (oks daz yéntem ) élcim daha

hszIS sonug vereb I r, ancak bebekte oks jenlenme le Igl

R skl bebeklerde do um sonras$ Ik 1 saat ¢ nde besle- < 1x
sorun olmamalsdsr.

nen bebekte, Ik kan glukozu 6élcimi 30 dak ka sonra ya-
pSimalSdsr. Sadece beslenme le normogl sem k de erlér

elde ed Imes durumunda, 6lcim 2-3 saat aral3klarla ve . )
N " ix Tam kan glukoz dizeyler plazma glukoz dizeyler ne
beslenme 6nces olacak ek Ide tekrarlanmalSdsr.

. 0r L " o “ i
R skl bebeklerde hpoglsemlern %80¢ Ik 24 sauatt%,me’k/°1ovl5 oralmsnda ?ukUkt:ﬁ poglkse”m ff‘”ﬂi’gfe
%19u se 24-48 saatte gozlenm tr (26,27). Bu neden-av arars ¢ n plazma giukoz duzey Kutiansimaisesr.

le rskl bebeklerde taramansn |k 48 saatte yapélmelfs%nda hematokr t artS S, blrubn ve trgl serd yiksekl

.y e nsssSra, kap ller staz ve c¢ Ide uygulanan alkoltin varlS S da
%99«unun taranmassns sa lar. Ancak lk dlgimler norm4T P }/g L
sonucu etk ler. Kan alma lem 6nces nde topu un SsstSl-

olmas3na ra men, sonrasdnda h pogl sem ata $ saptana- ) q | 52 alukoz K .

b Imekted r (27). Erken glukoz dizeyler nn LGA bebek. 25> ?"_’_IZ neden yle venoz gikoz onsarl r:asyonunun
T daha di Uk bulunma ht mal n ortadan kaldSrsrken, kan
lerde, daha sonra gel eb lecek h pogl semy 6ngérmede | | de Kolavla &r&
daha de erl oldu u, SGA bebeklerde se, daha az gliven aima lemn de kolayla tSrsf.

Irolduubldrimekted r (28). Bu nedenle SGA bebekler-Tam kanSn oda Sssssnda beklemes hal ndve, omektek ert-
. ros tler n glukozu metabol ze etmes ne ba IS olarak, glu-

de taramaya daha uzun sire devam ed I r. i T T
koz diizey azalSr. DU U hSzS sSkiSkla 5-6 mg/dL/saat olarak
kabul edImekle b rl kte, 20 mg/dL/saatee kadar ¢Skab -
lece bldrImektedr (30,31). Bu durumu 6nlemek ¢ n,
ornekler ord ceren tiplere alSnmal$ veya hemen cals s-
lamayacaksa buzda saklanmal3dsr.
Surekl clt alt§ glukoz zleme s stemler 6zell kle yo un
bakSm ko ullarSnda, ¢ok kicik pretermlerde kan alma -

R skl bebeklerde h pogl sem taramass ¢ n yatakba s g emn azaltmak amacsyla kullanSlab | r (32,33). Kan gluko-

koz Olcimu (peroks daz yontem ) kullansISr. Bu yonterznundak de me Imlern gercek zamanls gostererek,

ucuz ve pratktr, ancak ozell kle du tk glukoz konsant—daha ayrsntsiS blg verr. DU Uk kan glukoz dizeyler nde

rasyonlarSnda, gercek kan glukoz dizeyler nden bel rg &uVen [rl nnaz olmass ve giinde 4 kez kal bre ed Imes

farklSISk gosterr ve given |r de Idr (29). Bu nedenle, ss- S
_ s . ' gerekll dezavantajlarSns olu turur.

nsra yaksn de er elde ed Id nde tans laboratuvar dlgimu

le kesnletrimeldr. Ancak h pogl sem tedav dizey n-

de se, kan Orne labortuvara gonder Id kten sonra so-

nuc beklenmemel ve tedav hemen ba lanmalSdsr.

H pogl sem nn tanSmlanmasSnda, hekzok naz yodnter

altSn standarttSr ve kap ller kanla yapSlan dlgtimiin do rt

lanmass$ ¢ n kullanSlmaktadsr. lem siires n n uzun olmi

neden yle, tarama yontem olarak uygulanab Ir de Idr.



glukoz diizey nn 47 mg/dlen n Gstlinde tutulmassnsn, 2
ya snda norogel msel sonuclarda bozuklu a yol agcma-
dS S bldrimektedr (38

veya tUlet mnde arts gb k ang nedenle (v)rt?ya (“?kv%ncak bu kanstlarsn kohort ve vaka kontrol ¢alS malarSna
Glukoz Uret m ndek azalma, gl kojen depolarsnsn azl$ Sc\fgyanmasé kanst giicini azaltmaktadgr

glukoneogenez yeters zI ne bals ken, artm$ tiketm
nsil n arts § veya anaerob k gl kol z se ba I1Sdsr.
Yen do anda kalScS h pogl semde olduu gb, gecc h

Yen do anlarda h pogl sem, glukoz Uret m nde azalma

'Son ySllarda, h pogl semy tanSmlamak ¢ n kullanslan tek
b r kan glukoz diizey yer ne, kl n kte 6nem olan, norolo-

jk | | lecek le k |
pogl sem ler n ¢o unda neden nsil n arts $dsr (2). Ge<;J zedelenmeye yol acab lecek gr msel e k de erler ve

h pogl sem s olan SGA bebeklerde h per nsil nem sskls- tedav le _l,JIa Simass hecvzlervlen duzeyler n bel rienme-

§, %10 le %94 arasSnda de mekted r (34). Kal3cS h pc?g-daha gok onem kazanms tSr.

| sem lerde k hpernsilnzm sSkiSS se Ulkeden-llkeye

farklSISk gostermekte olup 1/2500 le 1/50000 arasSndg

de mekted r (35).

Baz$ durumlarda b rden fazla mekan zma rol oynayab I¢ " msel (operatonal) e k deerler: Gr msel e k
OGrne n ntrauter n biyiime k3s§tlSI$ $nda gézlenen hde er, meveut kanstlar $ § Snda, noroloj k zedelenme ola-
pogl sem de, gl kojen tilket m nde art§ yansssra, dii y®SIS § neden yle, mudahale ed Imes gereken tam kan ya
glukoneojen k h3z, per natal h poks ve de gorecel biiyift@ Plazma glukoz konsantrasyonu olarak tanSmlanmakta-

m nde artS rol oynayab Ir. SImass hedeenen de er arasSnda yer alSr (22).

Amer kan Ped atr Akadem s n n protokoline gore, |k 24
saattek gr msel e k de er, bebe n semptomat k ol-
mass durumunda 40 mg/dL ken, asemptomat k oldu un-
da Ik 4 saatte 25-40 mg/dL, 4-24 saat aral$ Snda se 35-45
mg/dL olarak kabul ed Imekted r (Tablo 1).

Ped yatr k Endokr n topluluu se, cocuk ve er knlerle

Uzla § olmamakla b rl kte, h pogl sem aggsdndan kan g@PSImS ¢als malarda, norogl kopenk e k de ernn (be-
kozu ¢ne n 47 mg/dL olarak kabul ed Imes yaygdn b ¥ N fonks yonunda bozulmaya yol agan de er) yakla Sk 50
goriitir. Bu e  n bel rlenmes nde,1988 y&l&nda yaysnlaMmg/dL oldu unu ve yen do anlarda da durumun benzer
nangebel k ya § 32 hafta altdnda ve >3 giin asemptomat®ab lece ¢ n, postnatal ya a baksimaksszsn ayns e k du-
h pogl sem s (<47 mg/dl) olan prematiire bebeklerde 18Z€y N kullanSlmassns 6nermekted r. Bu 6ner ler § § Snda, h -
ayda mental ve motor gel m skorlardnda azalman3n bRogl sem r sk ta Syan veya kalScs h pogl sem | bebeklerde
drld cald ma rol oynams tsr. (5). Ancak bu cal$ mangHkarsda belrtlengr msele kde erler kullanslab I r.
uzun vadel sonuclar$ns yansstan k nc cal$ mada sonutlgdef de erler: Postnatal Ik 48 saatte beslenme dnces
rsn farkls olmads $ géster Im tr (3Pyospekt f b r kohort >50 mg/dL, 48 saat sonrass r skl bebeklerde >60 mg/dL,
cal§ mada (CHYLD cal$ mas$) h pogl sem k (kan glukdalscs h pogl sem | olgularda se >70 mg/dL olarak kabul
<47 mg/dL) term ve ge¢ preterm bebeklerde (n=216) kared leb I r.



H pogl sem r sk ta Syan bebekler do um sonras$ h pogYen do anda h pogl sem r sk olan b r bebekte yakla Sm
I sem n n zararl$ etk ler nden korunmaya cals SISrken, gemasS ek | 1«de d6zetlenm tr. Kan glukozu e k de ern
rekl olmayan aratSrma ve tedav den de korunmalSd&itSnda olan ve beslenme le dizelt lemeyen durumlarda
Gereks z de erlend rme le bebek anneden ayrSimak zoreya h poglsem le | klendrlen semptomlarsn varls-
runda kalab | r ve bu durum anne situ le sa lanab lecekSnda V tedav balanmal$dsr. ntraventz tedav ba lan-
adaptasyonun bozulmassSna, mama le beslenmeye gega b le, beslenme ki n k uygun oldu unda surdirilmel ,
e, damar yolu a¢gSImasSna ve bebe n gereks z yere hastenteral beslenme le kan glukozu stab | zasyonun daha
nede yatS Sna sebep olab I 1. kolay sa lands S unutulmamalSdsr.
Tedav balanmasSveyade KklksonrasSndak kontroller,
hasta ba § dlcim yontem (tam kan glukozu) le yapSlab -
I rse de, tedav karar§ veya tedav de kl gerektren
durumlarda k dl¢timler, plazma glukozunun laboratuvar
olcimii le tey t ed Imel d r. Olciim ¢ n aldnan kan érne
beklet Imemel ve sonuclar§ yorumlarken hang yonte-
H pogl sem k yen do anlarda, %40 dekstroz jel kullandm3n n kullansldS § g6z 6niine alSnmalSdsr.
n3n, anne le bebe n ayrsimas3ns dnled ve plasebo jel Norogl kopen k semptomlarsn varls Snda, V glukoz teda-
kar Sla t8rsldS Snda, taburculuk sonrass anne stitl le beslers 6-8 mg/kg/dak ka h§z8nda nfiizyon le b rl kte, 2 mL/
me oransn$ artSrds S b Id r Imekted r (39). Dekstroz jel n g- %10 dekstroz (200 mg/kg) m n bolus ver Imes ek-
ndo an donem veya duzeltIm knc yata, yan etk s nel nde uygulansr. Semptom e | k etm yor ancak beslenme
dar b r kanst bulunmams tSr ve h pogl sem nn brnc basde kan glukozu hedef de erlere ula m3yorsa, sadece 6-8
mak tedav s nde Oner leb lece b Id r Imekted r (40). Ancakmg/kg/dak ka h§zSnda V nflizyon ba lansr.
bu preparat hentiz Turk yeede bulunmamaktadSekstroz Kan glukoz diizey n n kontroli, ntravenéz tedav ba la-
jel rskl bebeklerde do um sonrass$ |k saatte kullanslds Sdsktan 30 dak ka sonra yapsimal$ ve hedef diizeye ula SISp
da (0.5 ml/kg veya 200 mg/kg) neonatal h pogl sem ve yodla Slamads § kontrol ed Imel d r. SemptomlarSn devam
un bakSma yats lars dnled goster Im tr (41,42). etmes durumunda m n -bolus tekrarlansr.
Glukoz nfuzyonu almakta olan b r bebekte, semptom e -



| k etm yor ancak hedef diizeye ula Slamams$ se, hedgfukoz dizeyler hedef de erlerde se nfiizyon sonlands-
duzeye ula Slana kadar glukoz nflizyon h3z8 her sefer nddab | r.

2 mg/kg/dk olacak ek Ide artSrSimalS ve her de Kkl kter

30 dak ka sonrasdnda o6lgiim tekrarlanmalsdsr. Hedef «

zeye ula 8ld$ § zaman, sonrak kan glukozunun ol¢tn

4-6 saat sonra (2 saat ardéska beslen yorsa 4 saat sonra

3 saat aralSklarla beslen yor8asaat sonra) ve beslenme

onces nde tekrarlanmal3dsr.

Hedef diizeye ula Slmas$S durumunda 12-24 saat slreyle

nflzyon h3z8 de trimez, ancak kan glukozu dlcimuine

ayn$ ek Ide devam ed | r. Olgiimlerde kan glukozu hedeffiizyon kes Id kten sonra, rskl gruptak h pogl sem k
dizeyde devam ederse, bu suren n sonunda beslenebpebekler n plazma glukoz diizeyler n n 4-6 saat ara le ve
len bebekte nfuzyon h$zS 2 mg/kg/dk olarak azaltSimay@slenme 6nces nde arka arkaya bakslan 2 8lciimiin de
ba lansr. nfUzyon h3z$ azaltSImsS sa 30 dak ka sonra kopgdef dUzeylerde saptanmas§ durumunda, d reng| veya
rol ed Imel, dizey hedef de erde se, dlcim beslenmeyzamg h pogl sem's olan bebekler n 6 saatl k aclsk son-
durumuna gore 4 veya 6 saat sonrasS tekrarlanmalSqses kan glukoz diizeyler nx 60-70 mg/dL saptanmas$
knc 6lgim de hedef dizeyde bulunursa, nfizyon h3zgurumunda bebekler taburcu ed leb I rler (2).

n3n azaltSImass (2 mg/kg/dk) surdiriBesleneb len kan



Ped yatr k Endokr noloj bolumi le brl halnde ve Endokr noloj bolimu le b rl kte planlanmalSdsr. Ek tedav
ekte yer alan ak§ emassna ( ek | 2) gore yapsIsr. A a Sdgkrekt ren durumlarda kullanslacak laglarsn | stes aa S-
durumlar$n varl$ $nda kal$c$ h pogl sem acSsSndan tan&yaTablo 2«dger almaktadsr.
yonel k nceleme gerek r. Ancak ara tSrmaya yonel k nce-
leme 48 saatten sonra yapSimalSdsr.
H pogl sem ye d smorf k bulgular e 1 k ed yorsa sendro-
m k h pogl sem ler akla gelmel dr.
+ Beckw th W edemann Sendromu,
» Costello Sendromu,
T mothy Sendromu,
Kabuk make-up Sendromu,
Ond ne Sendromu bunlardan bazSlarSdsr.

hedef de erlern ustinde stirduriile-
b Imes ¢ n yiksek glukoz nfuzyonu gerekt ren h pogl z
semdr. Glukoz gereks n m 8 mg/kg/dkenSn dstiinde se
nsil n dizey bakSimass, 10 mg/kg/dkensSn Ustinde se

aysrscs tans agSssndan d er ncelemeler n yapélmasép’c\')nve; & tang 5nel k laborat | | K
r n n ratuvar ncelemeler ¢n kan
r Imekted r (22,43). yoToe neys Yone “onda lSnmalsdér Kan & 7

ornekler , h pogl sem sSrasSnda alSnmalSdsr. Kan drnekler
enteral beslenen veya parenteral glukoz nflizyonu alan-
larda, plazma glukoz diizey n n 50 mg/dLsn n altSnda bu-
H pogl sem n n 48 saatten sonra da devam etmes dr (ZIlJndu u herhang br zamanda yapSlab | r. Glukoz dizey
Uzams h pogl sem geg ¢ veya kalScs olab Ir. 50 mg/dL altSnda de Ise besleneb len bebekte nceleme
Gec¢ c olan tp nde h pogl sem uzun sUrf—: devam edebg o1l k beslenmeme sonrass yap3I3r.
I r ancak sonrassnda tamamen dizelr. Orne n, SGA bﬂyérécé tang ¢ n kan glukozu yandnda, nsil n, kan gazs, la
beklerde g6zlenen h pogl sem aylarca stireb | r ve glukogy ve p rijvat diizeyler , beta h droks biit rat ve/veya ase-
nflizyonu ds Snda ek tedav gereksnm olablr, ancakasetat diizeyler , amonyak, plazma serbest ya as tler,
geccdr (7,44). kan/ drar am no as tler, ac | karn t n diizeyler , kort zol, C
Uzun slre devam eden, kend| nden dlzelmeyen, \peptd ve drar organ k as t diizeyler ne bak3Imalsdsr.
glukoz nflizyonu ve ek tedav gerektren h poglsemped yatr k Endokr n Toplulu unun 6nerd tan$sal yakla-
kalsc$ h poglsem olarak adlandsSrsISr (6rne n konjen t&n ¢ n ak§ emassgk | 2«degorilmekted r (3). Kalscs ve
h per nsil n zm vakalarS). Bu durumlarda h pogl sem n sendrom k h pogl sem lerde ek olarak genetk nceleme
aySrscs tansss, ek tedav kararS ve bebe n zlem Ped ygérdkeb | r.



10. FARMAKOL K TEDAV

H pogl sem k yen do anlarda kan glukozunun yuikseltl- mg/dl<den daha fazla art5 géstermes gl sem k yansts
mes nde glukoz nflizyonuna ek olarak farmakoloj k teda- gdster r ve bu durum h per nstl n zm tan§sSns destek-
v kullanSlab I r. Yen do an h pogl sem s nde farmakoloj k lemekte de kullansIsr.

tedav , h pogl sem n n yiksek glukoz nflizyon h§z$ gerek- Yen do an h poglsem snde hpoglsemnn en sSk

trmes veya uzamassS hal nde gerekldr. Bu durumlarda neden h pernsiulnzmdr ve drengl veya uzams h -

etyoloj k neden ara tSrSImal$ ve tedav kararS Ped yatr k Enpogl sem de, 6ncel kle h per nstl n zm varl§ § ara tSrsl-
dokr noloj bolumd le brl hal nde alSnmalsdsr. H pog- malS ve e | k ed yorsa h per nsul n zme yonel k tedav

| sem tedav s nde kullanSlan laclarSn, etk mekan zmalarsba lanmalSdsr. D azokst ve uzun etk | somatostat n

dozlars ve yan etk ler Tablo 2«de yer almaktadsr. analo u olan oktreot d, pankreat k nsul n sekresyonu-

e Glukokort ko dler karac erde glukoneogenez artSrSr nu azaltSr ve h per nsil nem k h pogl sem tedav s nde
ve nsul n duyarlsIs Sn$ azaltsSr (45). Ancak, yen do anterc h ed len laclardsr (7,43,44,47,48,49). D azokst Ik
h pogl sem s nde h drokort zon tedav s, adrenal yet- basamak tedav de terc h ed | rken oktreotd k nc ba-
mezl k ve ona ba IS h pogl sem le sSnSriSdsr. samak tedav de oner Imekted r (43,50).

e Glukagon karac erde depo gl kojen glukoza cev r rKullanSlacak laclarSn se¢ m nde olduu gb dozlars, de-
(46). H per nsul n zml olgularda kan glukozunu k3sa vam silres ve kesIme zaman$ da Ped yatr k Endokr -
surede (10-15 dk) ve kSsa siirel (1 saat) olarak yiukselt rnoloj bolimi le brl  hal nde yapSimalSdsr.

Glukagon ver Imes sonras$ kan glukoz dizey nn 30

11




Tablo 1Amer kan Ped yatr Akadem s nn (AAP) h pogl sem rsk olan (ge¢ preterm, term SGA, d yabet k anne bebe , 34 haff
Uzer LGA yendo anlarda |k 24 saattek yakla Sm protokolu (4).

Tablo 2D ren¢l veya uzams$ h pogl sem de ek tedav de kullanslan laglar

12



13

1] goy2Jab awajoou ¥ 19uab Mele|o Yo apia] was [Bod Y 3 wolpuas oA SIsey Z

"9 se eA YA ‘wzunsuJad y :H
"ws epjeA jessuel ap was [Bod y uelewo 25991 |8

. IH [ereu Jad
I @ |0Z 1o - P1ojap s woas |Bod y 2 599
P SY8 HO uoAsep s)o
zauaboauoxn|o wz sey n} dod H
s sfeisey odap ualoy |9 pse eA IH Y 19U85
q A A A
YA 1saqiss @vA 1seqiss
[MOEN |yeren @ uojey| @ U0y

oy o 20n 5y

VA 1S8QJ8S ‘feuoqiey g ‘Uody ‘U |nsu

was |bod H



Bebek iyi Rutin bakin Hipoglisemi riski Rutin bakim

goruntyor Besleme var mp Besleme
HAYIR EVET
\ 2
_KAN GLUKOZU LK 1 SAATTE BESLE
OLC‘;’SX \ﬁg VE 30. DAK KADA KAN GLUKOZUNU OLG SEEEx
| BESLEN YOR
VE
- 04 saat +24] saat KAN GLUKOZ
<
ma/dl NORMALSE
9 <40 <25 <35 <45 LGA VE DAC
mg/dl mg/dl mg/dl mg/dl BEBEKLERDE
: — A % T 12 SAATN
Nﬁrogllkopenlk SONUNDA
Semptom ? BESLE BESLE PREMATURE
J VE SGA
T <40 <45 BEBEKTE
EVET mg/dl mg/dl 24 SAAT N
L N SONUNDA
2 milkg %210 D HAYIR TARAMAYI
S | v v SONLANDIR
6-8 mg/kg/dk* 6.8 m o .
-8 mg/kg/dk glukoz infiizyonu
y l \ J
| |
3| 30 DAKKA SONRA KAN GLUKOZU KONTROLU 4-6 SAAT
T T ARALIKLA
ale ale BESLENME
*HEDEF KAN GLUKOZU (50 mg/dI) ONCES
KONTROL

* V mayi balandktan sonra gereksinime gore inflizyo@dde i tirilir. nfuzyon &dartlard2 mg/kg/dk
olacak ekilde yaf@d. nfluzyon l&d> 8 mg/kg/dk ise insulin dizeyi ba&. >10-12 mg/kg/dk ise Ped
Endokrin konsultasyonu, der incelemeler ve ek tedavi 6nerilir. Glukoz duzeyleri 12 saat stabil seyreddrse
azaltmaya bdand.

*HEDEF kandlukozu ilk 48 saatte 50 ofdl 48 saatten sonra 60a/dl’dir.




20. Hawdon, JM, Ward Platt MP, Aynsley-Green A. Patterns of meta-
bol c adaptat on n term and preterm nfants n the f rst postnatal
1. Rozance PJ, Hay WW Jr. Descr b ng hypoglycem a,defnton or \yeek. Arch D s Ch Id. 1992:67:357...65.
operat onal threshold? Early Hum Dev. 2010;86(5):275...80. 21 Cornblath M, Hawdon JM, W Il ams AF, Aynsley-Green A, Ward-Platt
2. Stanley CA, Rozance PJ, Thornton PS, De Leon DD, Harrs D, Haytp, Schwartz R, Kalhan SC. Controvers es regard ng def n ton of

mond MW, et al. Re-evaltag -trans tonal neonatal hypogly- neonatal hypoglycem a: Suggested operat onal thresholds. Ped -
cem aZ: mechan sm and mpl catons for management. J Ped atr ot cs. 2000;105(5):1141...5.
2015166:1520-5. 22. Deshpande S, Platt MW. The nvest gat on and management of ne-

3. Thornton PS, Stanley CA, DelLeon DD, Harr s D, Haymond MW, Huspnatal hypoglycaem a. Sem nars n Fetal and Neonatal Med c ne.
sa n K, et al. Recommendat ons from the Ped atr ¢ Endocr ne Soc ety 2005;10(4):351-61.

for Evaluat on and Management of Pers stent Hypoglycem a nne®3. w |l ams AF. Neonatal hypoglycaem a: cln cal and legal aspects.

nates, nfants, and ch Idren. J Ped atr 2015;167:238e45. Sem nars n Fetal and Neonatal Med ¢ ne. 2005; 10(4):363-8.
4. Adamkn DH. Postnatal glucose homeostass n late-preterm angy. Canad an Ped atr ¢ Soc ety. Screen ng gu del nes for newborns at
term nfants. Ped atr cs 2011;127:575-9. r sk for low blood glucose. Paed atr Ch Id Health. 2004;9(10):723-

5. Lucas A, Morley R, Cole TJ. Adverse neurodevelopmental outcome of 40,
moderate neonatal hypoglycem a. BMJ. 1988;297(6659):1304-8. 25, Wh pple AO, Fratz DK. Adenoma of slet cells w th hyper nsul n sm:
6. Adamk n DH. Metabol ¢ screen ng and postnatal glucose homeosta- g rev ew. Ann Surg. 1935;101:1299...1310.
s s nthe newborn. Ped atr Cl n North Am 2015;62:385...409. 26. Brand PLP, Molenaar NLD, Kaa jk C, W erenga WS. Neurodevelop-
7. Hoe FM, Thornton PS, Wanner LA, Ste nkrauss L, S mmons RA, Stanlayiental outcome of hypoglycaem a n healthy, large for gestat onal
CA. ClI n cal features and nsul nregulat on n nfants w th a syndrome age, term newborns. Arch D s Ch Id 2005;90:78...81.
of prolonged neonatal hyper nsul n sm. J Ped atr 2006;148:207€1227. Harr s DL, Weston PJ, Hard ng JE. Inc dence of neonatal hypoglyce-
8. Burns CM. Rutherford MA, Boardman JP, Cowan FM. Patterns of cem a n bab es dentfed as at r sk. J Ped atr. 2012;161(5):787-91.
rebral njury and neurodevelopmental outcomes after symptomat c28. Croke J, Sull van M, Ryan-Drover A, Randell E, Andrews W, Az z K.

neonatal hypoglycem a. Ped atr cs. 2008;122(1):65-74. Two hour blood glucose levels n at-r sk bab es: An aud t of Cana-
9. Auer RN. Hypoglycem c bra n damage. Metab Bran D s 2004,19:169-d an gu del nes. Paed atr Ch Id Health. 2009;14(4):238-44.
75. 29. Devaskar SU, Garg M. D sorders of Carbohydrate Metabol sm n the

10. Kaser JD, Ba S, G bson N, Holland G, L n TM, Swear ngen CJ, Makonate. Fanaro and Mart nes neonatal-per natal med ¢ ne: D se-
JK, ElHassan NO. Assoc at on Between Trans ent Newborn Hypogl- ases of the fetus and nfant. Mart n JR, FanafoA, Walsh MC. Eds.
ycem a and Fourth-Grade Ach evement Test Prof c ency A Populat- 10th ed t on. Elsev er Saunders , Ph ladelph a p1437.
on-Based Study. JAMA Ped atr. 2015;169(10):913-21. 30. Rozance PJ. Pathogenes s, screen ng, and d agnos s of neonatal hy-

11. Duvanel CB, Fawer CL, Cott ng J, Hohlfeld P, Matth eu JM. Longtermpoglycem a. UpToDate Sep 08, 2016.

e ects of neonatal hypoglycem a on bra n growth and psychomo-31. Devaskar SU, Garg M. D sorders of Carbohydrate Metabol sm n the
tor development n small-for-gestat onal-age preterm nfants. J Pe- Neonate. Fanaro and Mart nes neonatal-per natal med c ne: D se-
d atr. 1999;134(4):492-8. ases of the fetus and nfant. Mart n JR, Fana#A, Walsh MC. Eds.

12. Rozance PJ, Hay WW. Hypoglycem a n newborn nfants: features10th ed t on. Elsev er Saunders , Ph ladelph a p1437.
assoc ated w th adverse outcomes. B ol Neonate. 2006;90(2):782. Baume ster FA, et al. Glucose mon tor ng w th long-term subcuta-
86. neous m crod alys s n neonates. Ped atr cs. 2001;108:1187-92.

13. Adamk n DH. Late preterm nfants: severe hyperb | rub nem a arg8. Beardsall K, et al. The cont nuous glucose montor ng sensor
postnatal glucose homeostas s. J Per natol. 2009;29(suppl 2):S12...n neonatal ntensve care. Arch Ds Chld Fetal Neonatal Ed.
S17. 2005;90:F307-F310.

14. Salhab WA, WyckaViH, Laptook AR, Perlman JM. Int al hypogly34. Kumar J, S ngh A. A Br ef Rev ew of Hyper nsulnsm n Small for
cem a and neonatal bran njury nterm nfants wth severe fetal Gestat onal Age Infants. IMSCR 2017;5(1):15379-83.
ac dem a. Ped atr cs. 2004;114(2):361-6. 35. Yorfuj T. Congen tal hyper nsul n sm: current status and future

15. Tam EWY, Haeussle n LA, Bonfaco SL, Glass HC, Rogers EE, gerspect ves. Ann Ped atr Endocr nol Metab 2014;19:57-68.
remy RJ, Barkovch J, Ferrero DM. Hypoglycem a s Assoc aféd McGowan JE. Commentary, Neonatal Hypoglycem a. F fty years la-
w th Increased R sk for Bran Injury and Adverse Neurodevelop- ter, the quest ons reman the same. Neorev ews 2004,3(9):E363.
mental Outcome n Neonates at R sk for Encephalopathy. J Ped &Y. Lucas A, Morley R. Outcome of neonatal hypoglycaem a [letter].
2012;161:88-93. BMJ. 1999;318(7177):195

16. Early blood glucose prof le and neurodevelopmental outcome aB8. McK nlay CJ, Alswe ler JM, Ansell JM, Anst ce NS, Chase JG, Gamble
two years n neonatal hypox c- schaem ¢ encephalopathy. BMC Pe- GD, Harrs DL, Jacobs RJ, Jang Y, Paudel N, S gnal M, Thompson

d atr 2011;11:10. B, Wouldes TA, Yu TY, Hard ng JE; CHYLD Study Group. Neonatal
17. Hawdon JM. Neonatal Hypoglycem a: Are Ev dence-based Cl n cal glycem a and neurodevelopmental outcomes at two years. NEJM.
Gu del nes Ach evable? NeoRev ews 2014;15(3):€91-8. 2015;373(16):1507-18.

18. Kerstjens JM. Bocca-Tjeertes IF, de W nter AF, Re jneveld SA, B89 AWeston PJ, Harr s DL, Batt n M, Brown J, Hegarty JE, Hard ng JE. Oral
Neonatal morb d t es and developmental delay n moderately pre-  dextrose gel for the treatment of hypoglycaem a n newborn n-
term born ch Idren. Ped atr cs. 2012;130(2):€265-72. fants. Cochrane Database Syst Rev. 2016 May 4;(5):CD011027.

19. TnW, Brunsk lllucas G, Kelly T, Fr tz S. 15-year follow-up of recudé@ntHarr s DL, Gamble GD, Weston PJ, Hard ng JE. What Happens to
hypoglycem aZ n preterm nfants. Ped atr cs. 2012;130(6):e1497- Blood Glucose Concentrat ons Ait Oral Treatment for Neonatal
503. Hypoglycem a? J Ped atr. 2017;190:136-41.



41. Hegarty JE, Hard ng JE, Gamble GD, Crowther CA, Edl n R, AlswiSleM ralles RE, Lodha A, Perliman M, Moore AM. Exper ence w th nt-
JM. Prophylact ¢ Oral Dextrose Gel for Newborn Bab es at R sk of ravenous glucagon nfus ons as a treatment for res stant neonatal
Neonatal Hypoglycaem a: A Random sed Controlled Dose-F nd ng hypoglycem a. Arch Ped atr Adolesc Med. 2002;156(10):999...1004
Tr al (the Pre-hPOD Study). PLoS Med. 2016;13(10):e1002155. 47. Thornton PS, Alter CA, Katz LE, Baker L, Stanley CA. Short- and

42. Hard ng JE, Hegarty JE, Crowther CA, Edl n R, Gamble G, Alswe ldong-term use of octreot de n the treatment of congen tal hype-
JM. Random sed tr al of neonatal hypoglycaem a preventon wth  rnsul nsm. J Ped atr. 1993;123(4):637...43.
oral dextrose gel (hPOD): study protocol. BMC Ped atr. 2015;15:128. Drash A, Kenny F, Feld J, Bl zzard R, Langs HF\Wle therapeu-

43. Arya VB, Senn appan S, Guemes M, Hussa n K. Neonatal hypoglycet ¢ appl cat on of d azox de n ped atr ¢ hypoglycem c states. Ann
m a. Ind an J Ped atr. 2014;81(1)F:58...65. N Y Acad Sc . 1968;150(2):337...55.

44. Coll ns JE, Leonard JV, Teale D, Marks V, W Il ams DM, Kenned§QCRIu S, Xu Z, Yan J, et al. The treatmesteof d azox de on 44 pa-
et al. Hyper nsul naem ¢ hypoglycem a n small for dates bab es. tents wth congen tal hyper nsul n sm. J Ped atr Endocr nol Me-
Archs D s Chld. 1990;65:1118e20. tab. 2012;25(11-12):1119...22.

45. Sann |Ru tton A, Math eu M, Lasne Y.€et of ntravenous hydro- 50. Pallad ne A, Bennet MJ, Stanley CA. Hyper nsul n sm n Infancy and
cort sone adm n strat on on glucose homeostas s n small for ges- Ch Idhood: When an Insul n Level Is Not Always Enough. Cln cal
tat onal age nfants. Acta Paed atr Scand. 1979;(1):113...8. Chem stry 2008;54(2):256-263.










<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice




