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OZET: Yenidoganin Hyalen Membran Hastalijinin patogenezi tartigmali olup, hastaligin etyolojisinde birgok gorugler ileri sariimastar. Bunlar iginde en gok antiatelektatik
fakidr olarak gorev yapan surifaktan eksikiii, yetersiz akciger maturasyonu, amnion aspirasyonu, pulmoner vazokonstriksiyon ve epitel nekrozlan sorumlu tutulmakta-
dir. Galismamizin ikinci bélimdnde RDS ile 6lmdg 63 yeni dodan otopsisinde hyalen membran hastalifinin morfolojik 6zellikleri, akciger maturasyonu ve eglik eden lezyon-

lar gbzden gegirilmigtir. Bulgulanmizla birlikte patogenezi tartigiimigtir.

SUMMARY: Respiratory Distress Syndrome (Hyaline membrane disease) in newborn is a disease with an incompletely understood pathogenesis. Among a lot of opinions,
the most widely known ones are immaturity of the lungs, deficiency of pulmonary surfactant, amnious fluid aspiration, pulmonary vasoconstriction and necrosis of al-
veolar epithelium. In the second part of our study, 63 newborn autopsy cases with clinical evidence of RDS were examined. Morphologic features of hyaline membrane
disease, maturation of lung fissue and accompanying lesions were reevaluated. Pathogenesis was discussed in relation to our findings.

GIRIS

Yenidogan dénemine ait hyalen membran hastaliginin
(HMH) patogenezi heniiz tam olarak bilinmemektedir. Ge-
nelde antiatelektatik faktor olarak fonksiyon yapan ve alve-
ollerin gerginligini saglayan pulmoner surfaktan eksikligi so-
rumlu tutulmaktadir (6,7).

Ayrica amnion aspirasyonu, fibrinoliz sisteminde yeter-
sizlik, alveol duvarlarinin gegirgenliginin artmasi, pulmoner
vazokonstriksiyon ve solunum epitelinde nekroz, patoge-
nezde rol oynamaktadir (2,7,8).

Makroskopik olarak akcigerler, normal hacimde, hava-
siz, solid ve karaciger dokusu gériinimiindedir (4,7).

Mikroskopik olarak ilk 12 saatte alveoller gelismemis ve
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kollabedir. interlobuler septumda édem, lenfa yollarinda,
damarlarda genisleme ve hiperemi, alveol epitellerinde fokal
nekrozlar ve lumene dogru kiimelenmeler mevcuttur
(5,6,7). 12-24 saat sonra respitartuar brongiollerde ve alve-
ollerde hyalen membran olugsumu, pulmoner arterlerde da-
ralma ve trombusler goriilebilir. Gok az polimorf gozlenir. 48
saat sonra hiicresel reaksiyon olusur. Histiyositler 6n plana
gecer. Alveol epitelleri prolifere olup, membranlar fagosite
edilir (2,4,5,7,8).

Daha 6nceki calismamizda HMH nedenleri izerinde du-
rulmus olup, bu galismamizda, olgularin morfolojik 6zellikle-
ri, eslik eden lezyonlar, HMH erken ve geg bulglulari gézden
gegirilerek patogeneze isik tutacak ozellikler Gzerinde du-
rulmaya galigiimistir.

MATERYAL VE METOD
Anabilim Dalimizda 1980-1989 yillarini kapsayan 10 yillik
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(Tablo 1 - Akciger Maturasyonuna Gére =

Olgularin Dagilimu
n %o

Psédoglandiiler evre 1 1.58
Kanalikiler evre 3 36.50
Sakkiiler evre 3 44.44
Terminal evre 1 17.46
Toplam & 99.98
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dénem iginde otopsisi yapilmis 1223 mort de fetus ve yeni
dogan vakasi iginde 63 HMH saptanmistir. Otopsilerde
makroskopik akciger 6zellikleri gézéninde bulundurularak,
akcigerlerin degisik yerlerinden 5 kesit alinmistir. Rutin H+E
kesitlerine ilaveten fibrin ve bazi vakalara immunohistokim-
yasal yontemle keratin boyasi uygulanmistir.

BULGULAR

Vakalarimizda akciger maturasyonuna gére dagilimda,
birinci siray sakkuler evre (% 44.4), ikinci sirayi kanalikiler
evre (% 36.5) almaktadir (Tablo 1). Morfolojik 6zelliklere gé-
re vakalar inceledigimizde akcigerde hiperemi ve lenfa yol-
larinda genigleme % 90, pembe madde birikimi % 15, alveol
epitel zaran % 8 gibi degerler gostererek, erken bulgular va-
kalarin % 23'Uni olusturmaktaydi. % 77 ise klasik bulgu
ozellikleri gostermekteydi. Bu donemde % 62'si 12-24 saat
icinde gézlenen morfolojik 6zellikleri, % 15'i 48 saat bulgu-
lan ile uyum gdstermekteydi (Tablo 2).

Vakalarimizda eslik eden lezyonlarda; birinci sirayi %
47'lik bir oranla subaraknoidal kanama almaktaydi. Bunu
birbirine yakin degerlerle (% 25-% 22) pnémoni ve intravent-
rikiiler kanama izlemekteydi. 2 vakada ise (% 6.25) akciger
digl organ kanamalari gézlendi (Tablo 3).

Yasam saatine gore hyalen membran hastaliginin vaka-
lara dagihimi sutun grafigi ile gosterilmistir (Gr. 1). 12 saat-
ten énce dlen bebeklerde hiicre kirintisinin daha hakim ol-
dugu, 24 saatten fazla yasayanlarda ise hig goriilmeyerek
klasik membran olusumunun 6n plana gegtigi gdzlenmistir.
12-24 saat arasi yasayan bebeklerde membran olugsumu
daha sik olup, 12 saat altinda yasayanlarda en az sayida
bulunmustur. Ayrica bu dénemde erken membran olugumu
ile alveol epitel hiicre kirintisinin bir arada bulunugu da sik-
ca dikkati gekmektedir. Erken ve klasik dzellikler tagiyan 5
adet vakaya uygulanan fibrin boyasinda hyalen membran-
larda pozitif boyanma izlenmedi. Ayni vakalarin immunohis-
tokimyasal yéntemlerle keratin ve EMA boyasinda ise
membranlarda fokal pozitiflikler saptandi.

TARTISMA

Patogenezi heniiz daha tam anlagiimamig olan HMH da
akciger maturasyonu hastaligin gelisim nedenlerinden biri
olarak diiginilmektedir. Miadindaki yenidoganda goriilmek-
le birlikte miadindan 6nce doganlarda daha sik rastlaniimak-
tadir (3,7). Bizim vakalanimizda sakkuler evre (% 44.4) 6n
planda, kanalikiiler evre (% 30.5) daha sonra gdzlenmistir.
Sakkuler evreye rastlayan vakalarin gogunlugu 1000-1500
gr. agirlik grubu iginde yeralmigtir. Akciger gelisimi normal
oldugu zaman 25. gebelik haftasinda tip Il pnémositlerin or-
taya cikigi ile urfaktan yapimi baglamaktadir. Bu dénemde
goriilen erken atelektazi, interstisyum édemine bagli olarak
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Tablo 2 - Hyalen Membran Hastalig
(Histopatolojik Ozelliklerine Gire Olgular)

n % Toplam
1. Hiperemi ve septal
lenfa yollarinda
genigleme 57 90.47 63 olgu
2. Intraalveoler pembe
madde birikimi 10 15.87 63 olgu
3. Alveol epitel hasan 5 7.93 63 olgu
4. Trombis 4 6.34 63 olgu
5. Intraalveoler kanama 1 17.46 63 olgu
6. litihabi hiicre 44 69.84 63 olgu
7. Histiyosit
proliferasyonu 15 23.80 63 olgu
9. Aspirasyon kalintisi 9 14.28 63 olgu
T Erken bulgular 14 (% 22.32)
Hyalen Membran 32>
Klasik bulgular 49 (% 77.77)
12-24 sa48 sa
39 (% 61.90)10 (% 15.87)
5 =

surfaktan salgilanmasinda bozukluklara neden olmaktadir.
Diger bir goriige gore erken donemde asfiktik bebeklerde al-
veol epitel hasari sonucu surfaktan yapiminda bozukluk ve
dolayisi ile alveol lumenlerine dogru hiicre kinntilarinda biri-
kim gozlenmekte, hatta alveol bazal membrandan ayrilan
epitel hiicrelerinin lumene dogru toplandig! bildiriimektedir
(6).

Bazen yeni dogan déneminde klinikte solunum distresi
tablosu olup da, akciger patoloijisinde hyalen membranli
pndmonilerin olustugu distnilmistir. Ancak bu tip olgular
atipik hyalen membran olusumu (fibriler ve diizensiz) ve
streptokoklarin alveol iginde tespit edilmesi ile ayirt edil-
mektedir. Ayrica bu tiir vakalarda interstisyumda iltihap ele-
manlarnnin eslik etmesi de gereklidir (1,4). Vakalarimizda
hyalen membranlar uniform, alveol i¢ yiziinii dégeyen nite-
likte olup, membran iginde koklar gériilmemigtir. Ayrica
membranlarin niteligini saptamaya yonelik immiin ve histo-
kimyasal incelemede belirlenen keratin pozitifligi, patoge-
nezde bildirilen epitel nekrozlarini destekler bir bulgu niteli-
gindedir (6). Literatiirle uyumlu olarak, bazi galigmacilar ta-
rafindan fibrin igerigi EM incelemelerle gdsterilebildigi halde,
membranlar konvansiyonel fibrin boyalari ile boyanmamigtir
(4,7,8).

Erken dénem bulgularinda septumlarda lenfa yolu genis-
lemesi, 6n planda olup, HMH'nin en &nemli erken bulgusu
olarak literatiirle paralel olarak vakalarimizda gdzlenmistir.
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(Tabio 3 - Hyalen Membranina Eglik Eden
Patolojik Ozellikler

n %

Subaraknoidal kanama 15 46.87
Intraventrikiiler kanama 7 21.87
Pnémoni 8 S
Igorgan kanamalari 2 6.35
Toplam x 99.99
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sen anoksinin bir kom-
ponenti olarak diistinil-
mektedir.

5 OTOPSI SAYISI

HMH'na eslik eden di-
ger bir lezyon ise yenido-
gan dénemi pndmonisidir
(4,7). Bu tip pnémonilerin
uzun yasamis vakalarda
hyalen membranin fago-

sitozu ile ortaya gikan 16-
kositik reaksiyonun bir
pargasi oldugu diginil-
mektedir. Ancak memb-
ran fagositozuna eslik

e eden yodun intraalveoler
I6kositik infiltrasyon ol-
madikga pnomoniden
bahsedilmez. Bizim de
vakalarimizin % 25'inde
HMH'a eslik eden pné-

moni saptanmigtir. Bu
pnémoni membranlarin
olmadigi alanlarda sade-
ce intraalveoler polimorf
infiltrasyonu ile karakte-

rize idi. Yeni dogan do-

> 24 SAAT

¢ 12 SAAT 12-24 SAAT neminde B-streptokokla-

rin neden oldugu pnémo-

: ni tablosu ise daha gok
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Grafik 1: Postnatal Yagam Siireleri ile Hyalen Membran Olusumu Arasindaki llighi

Genelde membran olusumu literatiirde bildirilenle uyumlu bir
sekilde 12-48 saat arasi yagayan bebeklerde daha yogun
olarak mevcuttur. Geg bulgular, 6zellikle alveol epitel rege-
nerasyonu, pulmoner fibrozis goriilmemis olup, geg dénem
baglangi¢ bulgusu olan histiyosik reaksiyon ve fokal erken
regeneratif degigiklikler % 15.87 olguda saptanmistir. Bun-
lar da 48 saatden fazla yagayan bebeklerde daha ¢ok izlen-
mistir.

HMH'na eglik eden lezyonlarda subaraknoidal kanama
vakalarimizda belirgin olarak en 6n sirada yer almaktadir.
Ancak bazi klinisyenlerce subaraknoidal ve intraventrikiler
kanama HMH'gindan ayri bir antite olarak kabul edilmekte
ise de patolojik incelemede anoksinin sonucu olarak goz-
lendidi bilinen beyin kanamalari, HMH'nin sonucunda geli-
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olup, membranlar bakteri
icermektedir (1).

Galismamizda vaka-
larimizin postnatal ya-
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