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TERM SGA, AGA VE LGA YENIDOGANLARDA
KORD KANI C-PEPTID DUZEYLERI

Feyza Yildiz*, Mehmet Akin*, Emel Can®, Feray Giiven ** Aysu Say ****

OZET

Subat Mayis 1996 tarihleri arasinda Zeynep Kamil
Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Hastanesinde dogan
saghkh, 20 term SGA (Grup 1), 20 term AGA (Grup 2)
ve 20 term LGA (Grup 3) bebekte kord kam plazma C-
peptid diizeyleri aragtirildi. SGA bebeklerde kord tam
ortalama plazma C-peptid diizeyi 0.344+0.146
pmol/ml, AGA bebeklerde 0.4+0.17 pmol/ml ve LGA
bebeklerde 0.82+0.7 pmol/ml olarak bulundu. AGA ve
LGA gruplan ile SGA ve LGA gruplan kendi aralarin-
da kargilaghnldiginda istatistiksel olarak anlamh bir
fark bulundu. (Sirasiyla p<0.01; p<0.01). Buna karg-
ik Grup 1 ve grup 2 arasinda béyle bir fark bulunmadh
(p>0.2). Tiim gruplarda plazma C-peptid diizeyleri ile
dogum kilosu arasindaki korelasyon incelendi ve sa-
dece LGA bebeklerde (Grup 3) pozitif korelasyon ve is-

p<0.05).
Anahtar kelimeler: Yenidogan, C-peptid.

C-PEPTIDE LEVELS IN CORD BLOOD OF
TERM SGA, AGA AND LGA NFANTS

SUMMARY

Plasma C-peptide levels were investigated in cord blo-
od of 20 SGA (Group 1), 20 AGA (Group 2) and 20 LGA
(Group 3) infants who were born at term at Zeynep Ka-
mil Maternity and Children’s Hospital between Feb-
ruary and Mach 1996. Plasma C-peptide levels were
measured as 0.344+0.146 pmol /ml in SGA infants ,
0.4+0.17 pmol /ml in AGA infants , 0.82+0.7 pmol /ml
in LGA infants. A statistically significant difference
was found between SGA and LGA, and also AGA and
LGA infants in terms of cord blood C-peptide levels
(p<0.01, p<0.01; respectively). Whereas such a correla-
tion was not found between AGA and SGA groups
(p>0.2). We performed linear regression analysis for
plasma C-peptide levels vs. birth weight in all groups
and we found positive correlation and a statistically
significant difference only in LGA group (r=0.46,
p<0.05).
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Fetus hiicre proliferasyonu ve farkhlag-
masinda bircok faktér rol oynamaktadir.
Peptid biiyiime faktérlerinin, hiicre prolife-
rasyonunu, farkhlagmasim ve doku i¢indeki
giiciinii arttirarak fetal yagam sirasinda
hiicreden hiicreye haberlesmede énemli rol
iistlendikleri diigiiniilmektedir. Biiyiime
faktorlerinin herbiri, gebelikteki zamana,
hedef dokuda ifade edilen reseptor tipine ve
diger biiyiimeyi saglayan veya inhibe eden
biiyiime faktorlerinin varhgina ya da yoklu-
guna bagh olarak degisik etkiler gostermek-
tedir. Fetal biiyiime tizerine etkili en 6nemli
anabolik hormon insiilindir. Fetus pankrea-
s1 B hiicrelerinden 11. haftada insiilin sente-
zini baglatir ve 30. haftadan sonra instilin et-

aminoasit almim ve kaslarda protein sente-
zini stimule ederek gosterir (4-6).

Insiilinin tek zincirli prekiirsérii olan
proinsiilinin bulunmasim takiben, B-hiicre-
lerinden salgilanan diger iiriinler dolagimda
saptanmistir (7,8). Bu iriinler, proinsiilin,
proinsiilin ara iiriinleri ve C-peptiddir. C-

‘peptidin dolagima insiilin ile aym konsant-

rasyonda salgilanmas: ve %10-15'nin karaci-

gerde metabolize edilmesi gibi nedenlerle

periferik kandaki diizeyi plazma insiilin
konsantrasyonunun en dogru gostergesidir
(1,9-14). Bir¢ok aragtirmaci makrozomik be-
beklerde plazma C-peptid diizeyini aragtir-
muglar ve makrozominin hiperinsiilinizmle
iligkili oldugunu goéstermiglerdir (13,16).
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Bu ¢ahgmada, aym gestasyon yasinda
olup, farklh dogum agirliklarindaki SGA,
AGA ve LGA bebeklerde kord kam plazma
C-peptid diizeylerini ve dogum agirhg ile C-
peptid arasindaki iligkiyi belirlemeyi amag-
ladik.

Bu ¢alisma, Subat-Mayis 1996 tarihleri
arasinda Zeynep Kamil Kadin Dogum ve Co-
cuk Hastahklarn Hastanesinde dogan 20
SGA, 20 AGA ve 20 LGA olmak iizere toplam
60 term bebek iizerinde gerceklestirildi.

Olgular, gestasyonel yag egrisine gore 10
persantilin altinda SGA (Gestasyon yagina
gore diigiik dogum tartis1 olanlar), 10.-90.
persantil arasinda AGA (Gestasyon yagina
uygun dogum tartis1 olanlar) ve 90. persanti-
lin tizeri ise LGA (Gestasyon yagina gore faz-
la dogum tartis: olanlar) olmak iizere ayrildi.
Tiim olgularimizin gestasyon yaglar1 son
adet tarihi ve Dubowitz metoduna gore he-
saplanarak 38-42 hafta olarak belirlendi.

Dogumda alnan kord kanlar, icinde lit-
yum heparin bulunan vakumlu tiiplerde top-
lanip, hemen santrifiij edilerek plazmas: ay-
rildi. Her plazma érneginde kan gekeri baki-
hp, geri kalan plazmada C-peptid degerleri
calisilmak iizere derin dondurucuya (-70°)
konuldu. Ornekler en ge¢ 1 hafta icinde ¢al-
sildi. Bebekler beslenmeden énce periferik
venden serum kan gekeri diizeyleri ¢cahsgildi.

ipoglisemi sinir1 40 mg/dl olarak belirlen-
di.

Kord kam C-peptid diizeyleri RIA yonte-
mi kullamlarak aragtirildi. Kullamlan kit
icinde (Incstar RIA Kit) insan insiilini C-pep-
tid fraksiyonuna kars: yiiksek diizeyde 6zgiil
antikorlar bulunmaktadir. Ornekler aln-
diktan sonra 760xg'de 15 dakika santrifiij
edilerek plazmalar ayrildi. Endojen insiilin
antikorlar ve diger kompetetif maddelerin
interferansim 6nlemek i¢in érnekler polieti-
len glikol ile ¢oktiiriildii ve siipernatanlar
alindi. Nonspesifik baglama tiiplerinde
100p1 0 standardr konuldu ve 200 ul C-pep-

. Yildiz F., Akin M., Can E., Giiven F., Say A.

tid anti-serum ilave edilip, 200 pl 125 C-pep-
tid eklendi. Tiipler karigtinlarak 2-8C'de 16
saat inkiibe edildi. Bunun ardinda 500 pnl
presipitan kompleks ilave edilip, 20-25°C'de
15 dakika siireyle inkiibe edildi ve 760xg'de
20 dakika santrifiijlendi. Siipernatanlar de-
konle edildikten sonra presipitatlar gama
sayisida saydirildi.

Kan gekeri tayini i¢in glikoz dehidroge-
naz yontemi kullamldi. Glikoz dehidroge-
naz, NAD varhginda glikozun oksidasyonu-
nu katalize eder ve ortaya d-glikonolaktan
ve NADH, cikmaktadir. Reaksiyon mutaro-
tose eklenmesi ile hizlandirilmaktadir. Olu-
san NADH, miktar glukoz konsantrasyonu-
na egit olup, spektrometrik olarak 340 nm.
dalga boyunda okunmaktadir.

Istatistiki degerlendirme icin; her 4
grupta yer alan olgularin her bir parametre-
sinin ortalama degerleri ahindx ve standart
sapmalar hesaplandi. Ug gruptaki ortalama
C-peptid degerleri arasindaki farkin anlam-
hliklar eslenmig t testi ile degerlendirildi.
Her gruptaki C-peptid diizeylerinin dogum
agirhklarn tzerine etkisini saptamak icin
regresyon korelasyon testi uygulandi.

Calhigmaya alinan 20 term SGA bebegin
(Grup 1) 8'i kiz, 12'si erkek olup, hepsi nor-
mal spontan dogum ile dogmustu. Bebekle-
rin ortalama gestasyon yaslar 39 hafta (38-
41), ortalama dogum agirhklar1 da
2160+280 gr. (1450-2500) idi. Bu grupta or-
talama C-peptid degeri 0.344+0.146 pmol/ml

76+13 mg/dl (48-93), ikinci saatteki venoz se-
rum kan gekeri ise 53+8 mg/dl (28-70) olarak
bulundu.

Term 20 AGA olgunun (Grup 2) 11'i er-
kek, 9'u kaz olup, 18'i normal spontan dogum,
2'si sectio ile dogmugtu. Bebeklerirt qrtala-
ma gestasyon yaglar1 40.3 hafta (39-42), or-
talama dogum agirhiklan da 3300272 gr.
(2850-3750) olup, bu grupta ortalama C-pep-
tid degeri 0.4+0.17 pmol/ml (0.22-0.82), kord
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kam plazma seker diizeyi 83.6x11 mg/dl (65-
100), ikinci saatteki ortalama venéz serum
kan gekeri diizeyi de 63.+10 mg/dl (46-80)
olarak bulundu.

Term 20 LGA olgunun 14'i erkek, 6's1 kiz
olup, 14'i normal spontan dogum ve 6's1 da
sectio ile dogmustu. bebeklerin ortalama
gestasyon yaslar1 41 hafta (40-42), ortalama
dogum agirhiklar1 da 4204+250 gr. (4000-
5000) idi. Ortalama C-peptid diizeyleri
0.82+0.7 pmol/ml (0.25-2.9), kord kam plaz-
ma kan gekeri 83.9+12.9 mg/dl (43-104),
ikinci saat ortalama venoéz kan gekeri diizeyi
54+15 mg/dl (25-87) olarak bulundu.

Ug¢ grup arasinda ortalama gestasyon
yaglan bakimindan fark yoktu. Makrosomik
bebeklerin 6's1 (%30) sectio ile dogmustu.
Sectio i¢in endikasyonlar; bir bebek i¢in fetal
distress, 5 bebek i¢in sefalopelvik uygunsuz-
luk idi.

Makrosomik bebeklerden ikisinde ikinci
saat kan gekeri diizeyi diigiik bulundu. (30
mg/dl, 25 mg/dl). Makrosomik-+hipoglisemik
olan iki bebekde ortalama C-peptid degeri
8.2 ng/ml olarak bulunmus olup, bu deger
yalniz makrosomik olan bebeklerde buldu-
gumuz degerlerden 2 SD daha yiiksek idi.
AGA bebeklerde hipoglisemi saptanmad.
Bir SGA bebekte ikinci saat serum kan geke-

gin C-peptid diizeyi (0.25 pmol/ml), SGA be-
beklerin ortalama degerinden (0.344+0.146
pmol/ml) daha diigiik bulundu.

Gruplar arasindaki ortalama C-peptid
degerleri karsilagtinldiginda (Tablo 1) 1. ve
2. grup arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamsiz (p>0.2), 1. ve 3. gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak ileri derecede an-
lamh (p<0.01), 2. ve 3. gruplar arasindaki
fark da gene istatistiksel olarak ileri derece-
de anlamh (p<0.01) bulunmustur.

Dogum agirhg ile C-peptid diizeyi ara-
sindaki iligkiyi inceledigimizde, 1. ve 2. grup-
larda istatistiksel olarak anlamh bir iligki
bulunmazken (siras1 ile; p>0.9, p>0.2).
3.grupta pozitif bir korelasyon ve orta dere-

Tablo 1: Gruplar arasinda ortalama C-peptid diizeyle-
rinin (pmol/ml) kargilagtirilmas:

Grup n Ort.+St.Sapma | tdegeri p degeri

1 20 0.344+0.146

1.12 p=0.2
2 20 0.4+0.17
1 20 0.34410.146

3.173 p<0.01
3 20 0.82+0.7
2 20 0.4+0.17

2.625 p<0.01
3 20 0.82+0.7

cede istatistiksel bir iligki bulunmustur
(r=0.46; p<0.05) (Sekil 1).

Sekil 1: Dogum agwrlhig ile kord kani C-peptid diizeyi
arasindaki iligkiyi giosteren grafik

s Makrosomik bebekler ~

= = Makrosemik + hypoglisemik
bebekler
r=0,48
p=0,05
az
r
28
»
.

C-popiid (penolfmi)
~

e mma;n?&(mm;m - -
TARTISMA

Knip ve ark. term AGA bebeklerde kord
kani ortalama C-peptid diizeyini 0.88+0.77
ng/ml (0.36-1.7 ng/ml) olarak bulmu}lar-
dir17). Bizim 20 term AGA bebekte buldugu-
muz ortalama kord kam C-peptid diizeyleri
0.4:+0.17 pmol/ml (1.2+0.5 ng/ml) olup, Knip
ve ark.'min bulduklan degerler ile uyum gos-
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termektedir. Cabellero ve ark. 11 term SGA,
24 AGA ve 11 LGA bebek iizerinde yaptiklan
calismada kord kan1 C-peptid diizeyleri ile
dogum agirhig1 arasinda pozitif korelasyon
oldugunu gostermiglerdiris). Biz AGA ve
SGA gruplarinda biyle bir iligki bulmadik,
ancak LGA grubunda dogum agirhig ile C-
peptid diizeyleri arasinda pozitif bir korelas-
yon saptand.

Sosenko ve ark. 79 diabetik anne ¢ocugu
iizerinde yaptiklan bir ¢caligmada, 31 term
makrosomik bebegin ortalama kord kani C-
peptid diizeyini 7.5+1.46 ng/ml, 21
makrosomik+hipoglisemik bebegin C-pep-
tid diizeyini 9.84 + 1.95 ng/ml, diabetik ol-
mayan annelerden dogan 50 term AGA be-
begin C-peptid diizeyini ise 2.5 + 0.5 ng/ml
olarak bulmuslardir(19). Akinbi ve ark dia-
betik olmayan annelerden dogan 23 term
AGA bebegin kord kani1 C-peptid diizeyine
0.84 + 0.5 ng/ml, 29 LGA bebegin C-peptid
diizeyini 1.27 + 0.7 ng/ml olarak bulmusglar-
dir. Makrosomik+hipoglisemik olan 6 bebe-
gin C-peptid degeri yalmiz makrosomik olan-
lardan 2 SD fazla bulunmusturas). Biz ¢ahg-
mamizda makrosomi+hipoglisemisi olan 2
bebegin ortalama C-peptid diizeylerini 8.2
ng/ml olarak bulduk. Bu deger yalnmz makro-
somik olan bebeklerin ortalama C-peptid de-
gerlerinden 2 SD daha fazla olup, daha énce
yapilan ¢caligmalarla uyumlu idi. Sosenko ve
ark. makrosomik bebeklerde hipogliseminin
akut hiperisiilinizm sonucu, makrosominin
ise fetusun uzun siire intrauterin hiperinsii-
linizme maruz kalmasi sonucu ortaya gikti-
gim1 bildirmektedir19).

Schwartz ve ark. diabetik annelerden
dogan makrosomik bebeklerde ortalama
kord kani C-peptid diizeylerini 3.7+2.7
ng/ml, term AGA grubunda ise 0.96+0.3
ng/ml olarak bildirmekte olup, iki grup ara-
sinda istatistiksel olarak anlamh fark bu-
lunmaktadir (p<0.01) 20). Bu degerler bizim
buldugumuz sonuclarla uyum goéstermekte-
dir.

Verhoeghe ve ark. kord kani serum or-
neklerinde insiilin benzeri biiyiime faktori
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(IGF) 1 ve 2, C-peptid diizeyleri ve IGF1 ile
dogum agirhg arasindaki iligkiyi aragtir-
miglardir. Buna gore IGF1, 2 ve C-peptidin
dogum agirhg ve fetal biiytime ile pozitif ilig-

dir21). Buna karsilik, Schwartz ve ark. ile
Salardi ve ark. fetus dogum agirhg ile C-
peptid veya total insiilin diizeyleri arasinda-
ki iligkinin basit direkt bir iligki olmadigim
bildirmisglerdir(21,22).

Cahgmamizda ortalama kord kam plaz-
ma C-peptid diizeylerine gore AGA ve LGA
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak an-
lamh fark bulunurken, SGA ve AGA gruplar
arasindak anlamh bir fark bulunamamagtir.
Bu durumun, diger ¢aligmalar ile bizim olgu
tal agirhga ve biiyiimede etkili olan insiilin
benzeri biiyiime faktorlerine (IGF) bagh ola-
rak degisebilecegi diigiiniilmiigtiir. SGA do-
guma neden olan faktorlerin fetusun gelisi-
mini 30 haftahktan énce etkilediklerinde,
insiilin salimimini degigtirmedikleri, 30 haf-
tahiktan biiyiiklerde ise yetersiz substrat ge-
cisine bagh olarak insiilin sekresyonunun
azaldign diistiniilmektedir. Ayrica SGA be-
beklerden karaciger ve bébregin geligimi et-
kilendiginde, insiilin ve C-peptid metaboliz-
masinin da etkilenebilecegi diigiiniilmekte-
dir.
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