Arastirma Yazisi

SAGLIK BILIMLERi DERGISI
JOURNAL OF HEALTH SCIENCES
Erciyes Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Yayin Orgamidir

2020; 29:1-6

*DIYABETIK SICANLARIN YAVRULARINDA AKCIiGER GELiSIMININ TARAMALI ELEKTRON MiKROSKOBUNDA
INCELENMESI

THE INVESTIGATION OF LUNG MATURATION IN OFFSPRINGS OF DIABETIC RATS ON SCANNING ELECTRON
MICROSCOPE

Esra BALCIOGLU?1, Saim OZDAMAR?

1 Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Kayseri

(074

Diabetes mellitus hiperglisemi ile karakterizedir ve pek
¢ok organin gelisimi kadar, goz, kan damarlari, sinirler
ve bobrekleri etkileyen kronik komplikasyonlara neden
olur. Bu ¢alismanin amaci dogum sonrasi akciger gelisi-
mi lizerine diyabetin etkilerini incelemektir. Gebeliginin
yedinci glinlinde STZ enjeksiyonu ile siganlarda diyabet
olusturuldu. Dogum giinii, dogum sonrasi besinci giin ve
10. glinlerde kontrol ve deney grubuna ait yeni doganla-
rin akciger dokular: alindy, 151k ve taramali elektron mik-
roskobu (SEM) i¢in rutin takipleri yapildi. Akciger
histopatolojisi, alveol duvarinin kalinlig1 ve alveol genis-
ligi olglilerek degerlendirildi. Dogum giiniinde, dogum
sonrasl besinci ve 10. giinlerde alveol duvar kalinliginin
deney gruplarinda kontrol gruplarina gére daha kalin
oldugu buna karsi alveol caplarinin daha dar oldugu
gozlendi. Fakat dogum sonrasi 10. giinde, her iki grubun
akcigerlerinin eriskindekine benzer siingerimsi goriinii-
me ulastig1 gozlenmistir.

Bu ¢alisma diyabetik annelerin yeni dogan yavrularinin
kontrollere gore olgunlasmamis akcigerlere sahip oldu-
gunu gostermistir. Bu sonuglar insiilinin akciger gelisimi
ve olgunlasmasini diizenleyen énemli bir hormon oldu-
gunu ve hiperinsiilineminin STZ ile olusturulmus sican
modelinde diyabetik annelerin yavrularinda akciger
gelisiminin gecikmesinden sorumlu olabilecegini goster-
mektedir.
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ABSTRACT

Diabetes mellitus is characterized by hyperglycemia and
causes chronic complications affecting the eyes, blood
vessels, nerves and kidneys as well as the development
of many organs. This study aims to investigate the ef-
fects of STZ-induced diabetes on postnatal lung devel-
opment. On the seventh day of the pregnancy, diabetes
was induced in rats with STZ injection. Newborn lung
tissues from control and experiment group were taken
at birth, on the fifth and 10th days, and processed rou-
tinely for light and scanning electron microscopy. The
lung histopathology was assessed by measuring the
alveolar wall thickness and alveolar width. It was ob-
served that on the birthday and on postnatal days 5 and
10, thickness of alveolar septa was thicker in experi-
mental groups than in control groups whereas alveolar
diameters were more narrow than controls. However,
on the postnatal day 10, it was observed that the lungs
of both groups reached a spongiform appearance simi-
lar to those of their adult counterparts.

Present study indicates that newborns of diabetic moth-
ers may have immature lungs compared to controls.
These results suggest that insulin is an important hor-
mone regulating lung development and maturation and
hyperinsulinemia may be responsible for the delayed
lung development in infants of diabetic mothers in STZ-
induced rat model.
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Diyabetik Sigan Yavrularinda Akciger Gelisiminin Incelenmesi...
GIRIS

Diabetes mellitus yasami ileri derecede etkileyen 6nem-
li bir metabolik hastaliktir (1). Ayn1 zamanda gebelikte
de karsilagilabilen, anne ve fetiisii etkileyen 6nemli bir
metabolik rahatsizhiktir (2). Bu nedenle diabetes
mellitus konusunda hem klinik (1) hem de deneysel (3)
¢ok sayida calisma yapilmistir. Ancak fetal akciger geli-
simi lizerine anne diyabetinin etkileri uzun zamandan
beri tartisilmaktadir. Yapilan ¢alismalarda, fetal akcige-
rin biyokimyasal gelisiminin gebelik diyabetinde gerile-
mis oldugunun gosterilmesine ragmen (4), ¢calismalarin
sonuclar1 arasinda geliskilerin bulundugu goriilmekte-
dir (5,6). Ayn1 zamanda annelik diyabetinin akciger
gelisimini geciktirmesiyle respiratuvar distress sendro-
mu gibi komplikasyonlara yol a¢tigin1 belirtmistir (7,8).
Avrupa tilkelerinde, gebeliklerin yaklasik %0,2-0,4’linde
diyabetin gelistigi belirtilmistir (1). Gebelik sirasinda
glisemik  kontroliin  diizensizligi, preeklampsi,
premature dogum, makrozomi ve 6lii dogum gibi bir¢ok
olumsuz maternal ve neonatal sonuglarla iligkilidir (9).
Maternal diyabetin fetal akciger gelisimi tizerine etkisi,
klinik ve deneysel hayvan arastirmalari igin bir ¢alisma
alani olusturmustur. Bu ¢alismanin amaci, yapilan aras-
tirma sonuglarini da dikkate alarak, STZ ile diyabet olus-
turulmus ve metabolik olarak kontrol edilmeyen sigan-
lardan dogan yavrularin akciger dokularim1 dogum gii-
niinde, dogum sonrasi besinci ve 10. giinlerde inceleye-
rek annelik diyabetinin akcigerin gelisimine etki edip
etmedigini tespit etmektir.

GEREC VE YONTEM

Calismada Wistar albino cinsi 70 adet sican kontrol ve
deney grubu olarak iki gruba ayrildi. Erkek ve disilerin
bir gece kafeste tutulmasindan sonraki giinde vaginal
smearde spermatozoon goriilenler gebe kabul edildi.
Kontrol ve deney gruplarinin her biri icin dogum giind,
dogum sonrasi besinci giin ve dogum sonrasi 10. glin
olmak iizere ii¢ alt grup olusturuldu. Deney grubundaki
hayvanlarda diyabet olusturmak icin, gebeligin yedinci
gliniinde 50 mg/Kg sitrat tamponu i¢inde ¢6ziilmiis (10)
tek doz STZ ip enjeksiyonu yapildi. A¢lik kan sekeri sevi-
yesi 250 mg/dL'nin lizerinde olanlar ¢alismaya dahil
edildi. Yavrularin agirliklan tartilarak akciger dokulari
cikarildi, %4°liik formaldehit soliisyonunda 24 saat tes-
pit edildi ve rutin histolojik doku hazirlama metodu ile
takip edildi. Daha sonra 5 um’lik kesitler alinarak
Masson Tricron’s (MT) ile boyanarak 151k mikroskobun-
da incelendi.

Elektron mikroskobu i¢in, %2,5’lik gluteraldehid ve %
1T’lik osmium tetroksit ile tespit edilen dokular aseton
serilerinde dehidrate edildi. Sputter coater’da altin pa-
ladyum ile 18-20 nm kalinliginda kaplandi ve LEO 440
elektron mikroskobunda, sekonder elektron (SE)
modunda, 15 kV’de incelendi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22 paket programi
kullanilmigtir. Gruplarin normal dagilim gosterip gos-
termedigine Kolmogorov-Smirnov testi ile bakildi. Ayri-
ca ¢arpiklik ve basiklik katsayilari incelendi ve sonug
olarak verilerin parametrik testlerle yapilmasina karar
verildi. Deney ve kontrol gruplarinin karsilastirilmasin-
da, bagimsiz degiskenler icin t Testi kullanilmistir. An-
lamhlik diizeyi p<0,05 olarak alinmistir.

BULGULAR

Calismamizda kullanilan sicanlarin vital incelemeleri
sonucu; diyabetik anne siganlarda kontrollere gore za-
yiflama, motor aktivitede azalma, fazla su tiiketimi ve
saldirgan davramislar gozlendi. Gebelik stiresinde grup-
lar arasinda fark gozlenmedi (21-22 giin). Dogumda
yavru sayist kontrol grubunda 10,33%#1,11 ve deney
grubunda 9,26+1,62 olarak goézlendi. Yavrularin hayatta
kalmalar1 agisindan da deney (%94) ve kontrol gruplari
(%97) arasinda belirgin bir fark bulunmamistir
(p>0,05).

Kontrol ve deney grubundaki sicanlardan dogan yavru-
larin ortalama viicut agirliklar1 Tablo I'de verilmistir.
Diyabetli siganlardan dogan yavrularin ortalama viicut
agirlig1 kontrol grubundaki siganlardan dogan yavrula-
rin ortalama viicut agirhigina gére daha diisiik olarak
gozlendi. Dogumun 0.,5. ve 10. glinlinde kontrol ve de-
ney grubundaki yavru si¢anlarin viicut agirliklari ara-
sinda anlaml diizeyde (p<0,05) farkin ortaya g¢iktig1
gorilmistiir.

Dogum giiniinde kontrol grubuna ait yavru siganlarin
akciger dokusunun 151k mikroskobu kesitlerindeki genel
histolojik goriintimiinde, solunum yollarinin ve terminal
keselerin normal yapida oldugu gézlenmistir. Yassi Tip I
Alveoler hiicreler ile yuvarlak ¢ekirdekli Tip II Alveoler
hiicreler ayirt edilebilmektedir. Alveol duvarindaki
kapillerler eritrositlerin varligiyla secilebilmektedir ve
bunlar alveol limenine yakin yerlesim gostermektedir-
ler (Sekil 1a). Kontrol grubuna ait elektron
mikrograflarda, alveolleri olusturacak c¢okiintiilerde,
hiicrelerin c¢ekirdekleri alveol liimenine dogru kiiciik
cikintilar olusturmaktaydi. Alveolleri birbirine baglayan
alveoler porlar ¢ok nadir bulunmaktaydi (Sekil 2a).
Sifirinci giin deney grubuna ait preparatlarda, solunum
yollar1 ve alveoler ¢okiintiilerin kontrollere benzer 6zel-
lik tasidig1 goriilmekteydi. Bu donemde, alveollerin ¢6-
kiintiilerin derinliklerinin daha az oldugu, septal duva-
rin kontrollere gore daha kalin ve daha diiz ylizeyli ol-
dugu secilmekteydi. Kapillerler alveoler ¢okiintiiniin
liimenine yakin yerlesimliydi ve Tip I Alveoler ile Tip II
Alveoler hiicreleri ¢ekirdek yapilari ile ayirt edilmektey-
di (Sekil 1b). Elektron mikroskobik incelemelerde,
alveoler cokiintiilerin daha dar ¢apa sahip olduklari,
derinliklerinin ise daha az oldugu (Sekil 2b) gozlenmisti.
Deney grubuna ait septada alveoler porlara rastlanilma-
du

Kontrol grubu besinci giinde akciger dokusunun genel
goriiniimiinde, alveol yapilarinin erigskindekine dogru
bir gelisim gosterdigi goriilmekteydi. Akcigerin biiytii-
mesi yaninda alveoler keseler daha genis, derinligi do-
gum giliniine gore artmis ve daha fazla sayidaydi. Alveol
duvarinda Tip II alveoler hiicreler ve Tip I alveoler hiic-
reler belirginlesmisti. Alveoler kapillerler alveol boslu-
guna daha yakin yerlesimli eritrositler ile secilmekteydi
(Sekil 1c). Kontrol grubuna ait akciger dokusunun elekt-
ron mikrograflarinda, alveoler keselerin dort-bes alveo-
le agildig1 ve alveollerin daha belirgin hale geldigi gortil-
mekteydi. Bu donemde alveoler porlar daha fazla sayida
ve daha belirgindi. Alveol ylizeyi nispeten diiz ytlizeyli
iken ozellikle Tip II alveoler hiicrelerin tipik ¢ikintil
goriiniimii ayirt edilebilmekteydi (Sekil 2c). Besinci giin
deney grubunda ise akciger dokusunun genel goériinlimi
nispeten kontrollerle benzerlik gostermekteydi. Yiiksek
biiylitmede, alveoller arasindaki septum daha kalin
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iken, Tip I ve Tip II alveoler hiicreler ¢ekirdek yapilari
ile secilebilmekte, kapillerlerin kontrollere benzer 6zel-
lik tasidig1 gozlenmekteydi (Sekil 1d). Deney grubuna
ait doku orneklerinin elektron mikrograflarinda,
alveoler keselere agilan alveol sayisinin daha az oldugu
gorilmektedir (Sekil 2d).

¥

R e K. o R

Onuncu giin kontrol grubuna ait akciger dokular1 genel
goriintimleri ile eriskin yapiy1 kazandiklar gézlenmek-
tedir. Alveoler keseler oldukca belirgindi ve alveoler
septumlar ayirt edici 06zelliklerini kazanmiglardi.

Alveoler septumlar oldukc¢a ince yapida iken Tip I
alveoler hiicreler belirgin sekilde ayirt edilebilir duruma
gelmiglerdi. Alveoler kapillerlerin liimene yakin yerlesi-
mi dikkati cekmektedir (Sekil 1e).

Dogumdan sonraki 10. giinde, kontrol grubuna ait akci-
ger dokularinin elektron mikrograflarinda besinci giin-
dekilere gore, alveollerin iyice belirginlestigi ve alveoler

Balcioglu E, Ozdamar S

septumlarin inceldigi gézlenmekteydi. Yiksek biiyiitme-
lerde, alveol Kkeselerinin i¢ béliimlerinde, ¢ok sayida
alveolun olustugu ve bunlarin alveoler porlarla birbirle-
rine acgildig1 goriilmekteydi (Sekil 2e). Diyabetli anneler-
den dogan yavru si¢anlarin dogumdan sonraki 10. gi-
niindeki akciger dokularinin kontrollerinki ile karsilasti-
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-

Sekil 1: Dogum giinii kontrol (a) ve deney grubu (b), besinci giin kontrol (c) ve deney grubu (d), onuncu giin kontrol (e) ve deney
(f) gruplarina ait 151k mikroskobu goriintiileri. Akciger dokusunda alveoler ¢okiintiiler (A) ve septal duvarin (AD) yapisi. Eritrositler
kirmizi renkleri ile ayirt edilmekte. MT, X40.

rilmas1 yapildiginda, genel gériniim agisindan benzer
ozelliklere sahip olmasia ragmen alveol duvarlarinin
daha kalin oldugu dikkati cekmekteydi. Alveollerde Tip I
ve Tip II hiicreler gekirdek yapilari ile ayirt edilebilir-
ken, alveoler septumlar kontrollere gére daha kalin olan
yapisal 6zelliklerini hala siirdiirmekteydiler (Sekil 1f ve
2f).

Elektron mikrograflar lizerinde yapilan o6l¢ciimlerden
elde edilen ortalama alveol duvar kalinlig1 ve alveol ¢ap
Olciimleri Tablo I ve Sekil 3’te gosterilmistir. Dogumun
0. ve 5. gliniindeki alveol duvar kalinlig1 agisindan deney

Sekil 2: Dogum giinti kontrol (a) ve deney grubu (b), besinci giin kontrol (c) ve deney grubu (d), onuncu giin kontrol (e) ve deney
(f) gruplarina ait SEM gorintiileri. Akciger dokusunda septal duvarlarla (AD) béliinmiis alveoller (A), alveoler hiicre ¢ekirdekleri ve

alveoler por (P) secilmekte.
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Diyabetik Sican Yavrularinda Akciger Gelisiminin Incelenmesi...

ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark (p>0,05) bulunmamigstir. Fakat 10. giindeki alveol
duvar kalinligindan elde edilen ol¢timler istatistiksel
olarak degerlendirildiginde, deney ve kontrol gruplari
arasinda anlaml fark oldugu saptandi (p<0,05).
Dogumun 0., 5. ve 10. giintindeki alveol ¢apinin en dar
ve en genis bolgesinden (11) elde edilen dlglimler de-
gerlendirildiginde; deney ve kontrol gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu belirlendi
(p<0,05).

gunlasmasi lizerine ¢ok az etkiye sahip oldugu tespit
edilmistir (5). Fakat son yillarda yapilan calismalarda
fetal akcigerde maternal diyabetin etkisi, yapisal degi-
siklikler (13) ve gecikmis pulmoner olgunlasmanin be-
lirlenmesi ile de kanitlanmistir (14). Yapilan klinik, bi-
yokimyasal ve morfolojik calismalarin sonuglarina gore
maternal diyabetin fetal ve dogum sonrasi akciger geli-
simi {izerine etkilerinin bulundugu ortaya konmustur.
Fakat hala, diyabetin solunum sisteminin yapisi ve geli-
simi iizerine olan etkileri hakkinda yeterli bilgi mevcut

Tablo I: Kontrol ve deney grubuna ait yavru siganlardan elde edilen agirlik, alveol duvar kalinligi ve alveol ¢aplart.

Alveol duvar

Gruplar 5
p Agirhk kahnhg Alveol Cap1 (m)
n=10 gr p m p En kiiciik p En Biiyiik p
0. Giin kontrol 5,65+0,11 7,00+£1,74 45,37+7,87 62,08+£13,82
0. Giin deney 5,02+0,13 001 7,48+1,04 A73 36,54+4,32 006 43,31%6,46 001
5. Giin kontrol 12,36+0,40 8,64+1,53 51,15+9,23 67,01£16,38
5. Giin deney 8,63+0,39 001 9,70+1,53 139 42,69+6,87 032 51,75+10,22 022
10. Giin kontrol  18,24+0,33 8,69+2,11 62,19+9,56 79,56+11,81
10. Giin deney 12,61+0,35 001 10,25+0,54 037 52,95+11,62 008 63,85+8,75 030
Viicut Agirhg Alveol Duvar Kalinlig
20 12,0
18
16 10,0
14 80
12
10 6.0
8
6 4,0 -
2
0 - : 0,0 - :
0.giin O.gindeney 5.giin 5. giindeney 10.giin 10.giin 0.giin 0.giin 5_giin 5_giin 10 giin 10.giin
kontrol grubu kontrol grubu kontrol  deney grubu kontrol deneygrubu kontrol deneygrubu kontrol deneygrubu
grubu grubu grubu grubu grubu grubu
Alveol Cap Kiigiik Alveol Cap Blylik
70 2Q
60 80
70
50 60 -
40 - 50
30 4 a0 -
n I . I I
20 -
10 10 -
[ T T T L T T
0.giin  O.giindeney 5.giin 5.giindeney 10.giin 10. giin 0.giin  O.giindeney 5.giin 5. gindeney 10.gin 10.giin
kontrol grubu kontrol grubu kontrol  deney grubu kontrol grubu kontrol grubu kontrol  deney grubu
grubu grubu grubu grubu grubu grubu

Sekil 3: Kontrol ve deney gruplari arasinda zamana baglh ortalama viicut agirhig, alveol duvar kalinligi ve alveol ¢aplarinin grafigi.

TARTISMA

Diabetes mellitus yasami ileri derecede etkileyen 6nem-
li bir metabolik hastaliktir ve bu konu iizerine gerek
klinik (1) gerek deneysel (3,10,12) ¢ok sayida ¢alisma
yapumistir. Deneysel diyabetin farkl organlar iizerine
etkilerini inceleyen ¢alismalarin yani sira, akciger gelisi-
minin diyabetle iliskisini inceleyen ¢alismalar da bulun-
maktadir ve bunlardan bir b6limi dogum o6ncesi (1,5),
bir boélimi dogum sonrasi (3,12) dénemde diyabetin
etkilerini incelemektedir.

insiilin  yokluguna bagh diyabetli hastalarda
respiratuvar distress sendromu (RDS) insidansinda
artma oldugu rapor edilmis olmasina ragmen (7,8), son-
raki calismalarda da hamilelikteki DM fetal akciger ol-

degildir.

Sicanlar iizerine yapilan ¢alismalarda (12,15) dogumu
takiben akcigerin basit bir genisleme gosterdigi, gaz
degisim bolgelerinin diiz ¢eperli kanallar ve keselerden
olustugu, birinci aydan sonra alveolizasyon ve akciger
olgunlasmasinin hemen hemen tamamlandigl tespit
edilmistir (12). Dogum sonrasi akcigerde goriilen degi-
simlerin solunumun baslamasindan kaynaklandigi,
alveoler keselerin arasindaki bélmelerde incelme ve
hava bosluklarinda genislemeler meydana geldigi gortil-
mistiir (15). Yapilan bu ¢alismada da literatiirde anilan
arastirmalardan elde edilen sonuglara paralel olarak
kontrol grubunda, sifirinci giin terminal ve respiratuvar
bronsiyollerin tipik o6zelliklerini kazanmaya basladig1

4 Saglik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 2020 ; 29 (1)



tespit edilmistir. Isik ve elektron mikroskop bulgularin-
da akcigerlerin terminal kese evresinde olduklari, derin
olmayan alveol yapilar1 iizerinde nispeten ayirt edilen
Tip I/Tip II hiicreleri belirlenmistir. Dogumdan sonra 5.
giintinde, terminal keselerin daha belirginlestigi ve ke-
selere acilan alveollerin daha fazla derinlestigi goriil-
miistiir. Alveoler septumlar dogumun sifirinci giiniinde-
kine gore bir miktar kalinlasmis ve alveoler porlarin
sayisl da artmistir. Onuncu giinde alveol yapilar1 daha
belirgindi ve artik eriskindekine benzer bir morfolojik
ozellik kazanmistir. Alveoler keseler daha derin ve bun-
lara ¢ok daha fazla sayida alveol agilmaktaydi. En fazla
alveoler por 10. glinde gbzlenmis ve porlarin ¢ap1 6nce-
ki gruplara gore daha yiiksek bulunmustur.

Ofulue ve Kida (16) diyabetik siganlarda yaptiklari ¢alis-
malarda, akciger fonksiyonlarini etkilemeyecek diizeyde
kollagen ve elastin diizeylerinde artis, hava bosluklarin-
da genisleme, alveol yilizey alami1 ve alveol sayisinda
azalma oldugunu gosterirken, klinik ¢alismalarda biiyii-
me geriliginin nadiren gelistigi (17), ancak bu gerileme-
nin diyabetik hayvan modellerinde daha sik gorildiigi
(16) belirtilmistir. Bir diger ¢cahismada da (3), diyabetli
farenin yavrusunun akcigerindeki alveol sayisinda art-
ma ve alveollerin ortalama boyutunda azalma oldugu
bulunmustur. Arastirmacinin yaptigl bu calismada da
diyabetli gruplarin hepsinde, bronsiyol duvarinda ve
komsuluklarindaki kan damarlarinda gelisme geriliginin
bulundugu belirlenmis; hem bronsiyol duvarindaki diiz
kas tabakasinin hem de arterin t. mediasindaki diiz kas-
larin kontrollerdekine gore daha az hiicre icerdigi ve
daha ince bir alani kapladig1 gézlenmistir. Ayrica deney
grubundakilerin t. adventisyasinda kollagen lif miktari
fazla, hiicresel yapilarin ise kontrol grubundakilere gore
daha az oldugu bulunmustur. Ayrica dogumdan sonra
sifirinci, besinci ve onuncu giinde alveoler septum kalin-
liklar istatistiksel olarak incelendiginde; deney ve kont-
rol gruplar1 arasinda anlaml bir fark bulunmazken,
alveol caplari acisindan istatistiksel olarak anlamli (p<
0,05) fark ortaya ¢ikmustir.

Yapilan c¢alismalarda obez kadinlarda artmis insiilin
direncinin gestasyonel diyabet riskini arttirdig1 ve gebe-
ligin ge¢c doneminde glukokortikoid aracili fetal akciger
gelisimini etkiledigi ve siirfaktan matiirasyonunu gecik-
tirdigi belirtilmistir (18,19). Gebelik diyabeti olumsuz
maternal ve neonatal sonuglar ile iliskilendirilmis ve
fetiis programlanmasinda 6nemli bir tetikleyici oldugu
gbzlenmistir. Kemirgen modellerinde diyabete maruz
birakilan yavrular arasinda gen ekspresyonunda mey-
dana gelen degisiklikler klinik olarak da yapilan ¢alis-
malarla ortaya ¢ikmistir (20).

Sonug olarak bu ¢alismadan elde edilen bulgular, STZ ile
diyabet olusturulmus annelerden dogan bebeklerde
asirt solunum giicliigii yaratacak kadar olmasada, en
azindan 151k ve elektron mikroskobik diizeyde belirlene-
bilen bir gelisim geriligine neden olabilecegini goster-
mektedir. Akciger gelisimindeki degisikliklerin kesin
nedeni ve hangi metabolik aksamalarin akciger
matiirasyonunda bozulmalara yol a¢tiginin belirlenmesi
icin yapilan morfometrik ¢alismalara ek olarak, fetal ve
dogum sonrasi akcigerde olusan pek ¢ok karmasik isle-
min daha iyi anlasilabilmesi i¢in, gelisiminde etkili bii-
yime faktorlerinin belirlenmesi ve immunohistokim-
yasal ¢alismalarla desteklenmesinin bilime katki sagla-
yacagl kanisindayiz.
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