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Derleme

Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun Tiirk Tibbina ve Yiiksek
Ogretimine Katkis1 / Enver Hasanoglu: “Bilim, Yonetim,
Yiiksekogretim: Kerkiik’ten Bagslayan Bir Basart Hikayesi”

The Contribution of Prof. Dr. Enver Hasanoglu to Turkish Medicine and Higher

Education / Enver Hasanoglu: “Science, Management, Higher Education:

A Success Story Starting from Kirkuk”

M. Serefettin CANDA

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali, Izmir, Tiirkiye

0z

Amacimz, Prof. Dr. H. Hale Kiiniicen tarafindan yazilan ve Tiirk tip egitimine ve Tiirk
iiniversitelerinin 6gretim ve gelisimine ¢ok 6nemli katkilar saglayan “Biyografi” kitabiin
igerik ve bilgilerini incelemektir.

Enver Hasanoglu, Cocuk Saghg ve Hastalklari, Pediatrik Nefroloji Uzmamdir. Erciyes
Universitesi Tip Fakiiltesi (1984-1988), Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi (1988-1992) dekan-
L ve iki donem Gazi Universitesi (1992-2000) rektorii olarak gorev yapmugtir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu, Tiirkiye’deki iiniversitelerin gelisiminde katkida bulunmus,
yakindan tanikhik etmis, iiniversitelerde onemli gorevler iistlenmistir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu 1946 yihnda Kerkiik’te dogmustur. Tip egitimi i¢in Kerkiik’ten
Istanbul’a gelmis ve 1969’da Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesinden mezun olmustur.
1969 yilinda Hacettepe Tip Fak. Cocuk Kliniginde pediatri asistani olarak goreve baglamig-
tr.

Pediatri uzmam (1973) olduktan sonra, Glasgow Universitesinde 2 yil (1976-1978) pediat-
rik nefroloji alaninda ¢aligmig, uzmanlagmg ve Tiirkiye’de pediatrik nefrolojinin énciile-
rinden birisi olmustur.

1978 yilinda dogent, 1983 yilinda profesor olan Prof. Dr. Enver Hasanoglu, emekli olana
dek (1 Haziran 2013) 44 yil siirekli olarak ¢ahismistir.

Anahtar kelimeler: Enver Hasanoglu, biyografi, pediatri uzmam, pediatrik nefroloji, Gazi
f=) g I I .] ]
Universitesi rektorii

ABSTRACT

Our aim is to examine the contents and data of the “Biography” written by Prof. Dr. H Hale
Kiiniicen about Prof. Dr. Enver Hasanoglu who made very important contributition to
Turkish medical education, teaching and development of Turkish universities. Prof. Dr.
Enver Hasanoglu is a pediatrician and pediatric nephrology specialist. Enver Hasanoglu
served as the Dean of Erciyes University Faculty of Medicine (1984-1988) and Gazi
University Faculty of Medicine (1988-1992). He also served two terms as the President of
the Gazi University (1992-2000).

Prof. Dr. Enver Hasanoglu has contributed to the development of universities in Turkey,
closely witnessed this period, and assumed important tasks.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu was born in 1946 in Kirkuk. He came to Istanbul from Kirkuk
and graduated from Istanbul University Faculty of Medicine in 1969. Prof. Dr. Enver
Hasanoglu started as a pediatric assistant in the Children’s Clinic at Hacettepe University
in 1969.

After Enver Hasanoglu became a pediatrician (1973), he worked for 2 years (1976-1978) in
the field of pediatric nephrology at Glasgow University and specialized in the field of pedi-
atric nephrology. Prof. Dr. Enver Hasanoglu is one of the pioneers of Turkey in the field of
pediatric nephrology.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu became associate professor in 1978 and was promoted to
Professorship in 1983 and He worked continuously for 44 years until his retirement (June

1, 2013).

Keywords: Enver Hasanoglu, biography, pediatric diseases, pediatric nephrology, Gazi
university president (rector)
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GIRIS ve TURKIYE’DE TIBBIN TARIHSEL
GELISIMI

Tiirkiye’de tip ve iiniversite egitiminde cagdaslas-
ma, batililasma, uygarlasma ve modernlesme calis-
malarmin temeli II. Mahmud déneminde Tiphane-i
Amire (14 Mart 1827)’nin kurulusuna dek gider.

3 Aralik 1838 giinii Viyana’dan Istanbul’a gelen
Dr. Charles Ambroise Bernard (1808-1844),
Galatasaray’in yeni binalarinda “Josephinum”™ orne-
gine gore, kadavra egitiminin de verildigi ve Fransizca
egitim yapilan ilk Tirk Tip Fakiiltesini kurmus ve
gelistirmistir (Mekteb-i Tibbiyye-i Adliyye-i Sahane,
17 Subat 1839) @,

1867 yilinda, Kirimhi Aziz Idris Bey (1840-
1878)’in Onciiliigiinde, Tiirkce egitime (1870) basla-
yan ilk Sivil T1ip Okulu “Mekteb-i Tibbiye-i Miilkiye”
kurulmustur @,

1897°de Almanlarla yapilan “Berlin Protokolu”
ile Prof. Dr. Robert Rieder (1861-1913) ve Prof. Dr.
Georg Deycke (1865-1938), 5 Haziran 1898’de
Istanbul’a gelerek Giilhane Askeri Hastanesini kur-
mustur (1898-1904). Daha sonra Prof. Dr. Julius
Wieting (1904-1914) gérev almistir. Bu donemde,
Robert Rieder’in onerisi ile ¢cok onemli bir gelisme
olmus ve Giilhane Askeri Tip Fakiiltesi mezunlari
Almanya’ya uzmanlik egitimi icin génderilmeye bas-
lanmugtir &5

Aslinda, baglangictan bu yana, Tirklerin ve
Tirkiye’nin tip ve {iniversite tarihi, ayni zamanda
uygarlagsma yolundaki ilerleme tarihimizdir.

Tiim bu gayretli, ozverili ve bilingli ¢aligmalara
karsin, bilimsel ve egitsel gelismeler, cagdas diinya
ile olan uygarlik yariginda, yeterli olamamustir.

Istanbul Darulfiinunu (1911-1933)’nda bir kismi
Almanya’da egitim gérmiis bazi degerli bilim insan-
lar1 yetismis ise de Atatiirk’tin 6nderligindeki geng
Cumbhuriyet ile birlikte Tiirkiye’de yasanan ¢agdag-
lagma, batililasma ve modernlesme yolundaki ilerle-
melere ayak uyduramamugtir.

Bu nedenle, Isvigireli Pedagoji Uzmani Prof. Dr.
Albert Malche (1876-1956)’nin hazirladig1 rapora
gore, 31 Temmuz-1 Afustos 1933’te Atatiirk done-
minde gergeklesen iiniversite reformunun ve Istanbul
Universitesi adinin alimmasimnin da amact, geng kusak-
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larin daha iyi egitilerek, Tiirkiye’nin bilimsel, tekno-
loji ve sosyal alanda iiretken bir yap: kazanmasi ve
cagdaglagsmasidir ©.

Bu donemde, Almanya’dan Hitler rejiminden kacan,
cogu Musevi asilli Alman bilim insanlar1 Tiirkiye’ye
gelerek tniversite reform calismalarma katilmis, tip
alaninda ve daha bir¢ok bilimsel alanda Tiirk tiniversi-
telerinin batililasma ve cagdaslasmasi icin, giiclii ve
gayretli bir bicimde ¢aba gostermiglerdir 7).

Gerek 1898°de (Rieder ve Deycke) gerekse
1933’te (Schwartz ve ark.) Almanya’dan Tiirkiye’ye
gelen Alman bilim insanlari, Tiirkiye’de karsilagtik-
lar1, yasadiklar1 ve taniklik ettikleri olaylari daha
sonra kaleme aldiklar1 ve yayinladiklar1 “anilarinda”
yazmiglardir. Bunlardan o6zellikle Prof. Dr. Horst
Widmann “®'V ve Prof. Dr. Frank Neumark !9 ile
hukuk¢u Prof. Dr. Ernest E. Hirsch’in ¥ anilarim
yazdiklari kitaplar onemlidir.

Boylece, Tiirk tip ve bilim tarihinin, yazili kaynak-
lar1, gecilen asamalar ve durum saptamasi agilarindan,
deneyimlerini paylagsmislar, cok degerli belgeler birak-
miglar ve tarihe 151k tutmuglardir (Tablo 1).

Bazi Tiirk bilim insanlar1 ve iiniversite rektorleri
de yasadiklar1 donemlere taniklik yapan, yasadiklari
olaylar1 ve deneyimleri anlatan ve 1s1ik tutan ani-
biyografi tiirlinde kitaplar yazmiglardir (Tablo 2).

Ornegin Kemal Kurdag'm “ODTU yillarim: Bir
Hizmetin Hikayesi, 1961-1969”. (2001) ), Prof. Dr.
Aptullah Kuran’in “Robert Kolej Yiiksekokulundan
Bogazi¢i Universitesine” (2013) 9, Prof. Dr.
Muvaffak Akman’in “Yasantimda Hacettepe ve
Sonrasi: Bir Emekli Rektoriin Anilar1” (1997) 4718
Prof. Dr. Hakki Bilgehan’m “Oykiim: Bir Miibadilin
Oykiisii” (2001) @9, Prof. Dr. Omer Sarlak’n
“Kisladan Kampuse” (2004) @°, Prof. Dr. Bahattin
Baysal’in “Universitelerde Altmis Y1l: Bilimle Gegen
Bir Yasam” (2004) @V, Dr. Ahmet Ayhan’in
“Tiirkiye’nin Teknoloji ile Smavi: Bir Rektoriin
Anilar1” (2008) @2 sayilabilir.

Yurt disinda yasayip ve her zaman Tiirkiye’de tip
egitiminin ilerlemesi i¢in ¢aba gdsteren ve
Neurosurgery dergisince “Neurosurgery
1999;45(5):1010-1014” “Yiiz yilin cerrah1” segilen
ve norosiriirjide “mikro cerrahinin babas1” olan Prof.
Dr. Gazi Yagargil’in “Bir Beyin Cerrahimin Meslek
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Yagami, Diisiinceleri ve Anilar1” (2000) adli eseri de
anilmaya degerdir ?®.

Son olarak Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun “biyogra-
fi” niteligindeki yagsam Oykiisiinii yazan Prof. Dr. H.
Hale Kiinigen’in “Enver Hasanoglu: Kerkiik’ten
Baglayan Bir Basar1 Hikayesi: Bilim, Yonetim,
Yiiksekogretim” (2017) @ adli kapsamli eseri, biiyiik ve
ciddi bir emek {irtinii ve alaninda en orijinal olanidir.

Bu degerli eserler, Tiirk tip ve iiniversite tarihine
1s1k tutmasi ve iilkemizde saglik ve egitim alaninda-
ki, var olan kosullar altinda, verilen emeklerin deger
bulmast ve gelecege 11k tutmasi ve Tiirkiye nin
aydmlik yarmnlarint gostermesi agisindan oldukca
onemlidir (Tablo 2).

Tablo 1. 1897°de Almanlarla yapilan Berlin Protokolu ile
daha sonra 1933 Universite Reformu ile Tiirkiye’ye gelen
Alman Bilim Adamlarmin kaleme aldiklar1 am kitaplarma
ornekler.

Prof. Dr. med. Robert Rieder (1861-1931)

Rieder R. FiirdieTiirkei, Bd. I. Jena, 1903

Prof. Dr. med Julius Wieting (1868-1922)

Wieting J. Giilhane “Festschrift”. Scientificsection. Leipzig,
1909.

Prof. Dr. Albert Malche (1876-1956)

Malche A. Sur I'universitéd’Istanbul”, May 29, 1932. Istanbul U
Hakkinda Rapor. MEB Yayinlari, 1939: 59 (38).

Prof. Dr. Med Philip Scwarz(1894-1977)

Schwarz P. Notgemeinschaft Zur Emigrationdeutscher
Wissenschaftlernach 1933 in die Tiirkei (Marburg: Metropolis-
Verlag, 1995)(40).

Schwartz P. Kader Birligi:1933 sonrasi Tiirkiye’ye Go¢ Eden
Alman Bilim Adamlari. Belge Yaynlari; Istanbul, 2003, ISBN
9753442874(41).

Prof. Dr. Horst Widmann;

Widman H, Exileund Bildungshilfe: Die Deutschsprachige
Akademische Emigration in die Tiirkeinach 1933. Bern: Lang
Verlag, 1973.

Translation: Istanbul University, Kazancigil A, Bozkurt S. No:3,
Istanbul, 1981 (Ankara: Atatirk Reformu, 1988) (Atatiirk ve
Universite Reformu. Kabalc1 Yayinevi, Istanbul, 2000, pp.533 (42).
Prof. Dr. Frank Neumark (1884-1957);

Neumark F, Zuflucht am Bosporus: Deutsche Gelehrte,
Politikerund Kiinstler in der Emigration 1933-1953 (Frankfurt:
Knecht, [1980] 1995).

Idem, Bogazicine Sigmanlar, Trans. Sefik Alp Bahadur, (istanbul:
Ercivan Matb. 1982).

Neumark F. Bogazigi’ne Siginanlar, Tiirkiye’ye Iltica Eden
Alman Bilim, Siyaset ve Sanat Adamlar1 1933-1953. Neden
Kitap Yayncilik, 2008.

Prof. Dr. Ernst E. Hirsch (20 Ocak 1902-29 Mart 1985);
Hirsch EE. Anilarim; Kayzer Donemi, Weimar Donemi, Atatiirk
Ulkesi. TUBITAK, Popiiler Bilim kitaplari (Almanca ilk basim
1982, Tirkge ilk basim 2007). 11. Basim, Oncii Basimevi,
Ankara, 2008, 5.398. ISBN 978 - 975 - 403 - 067 - 9

Bu eserler dikkatle okunursa goriiliir ki {ilkenin
siyasal ve sosyal kosullar1 ne olursa olsun, her birisi
bagli basina Tirkiye’de “Cumhuriyet doneminin”
cagdas uygarlik yolunda, bilgi, bilim, diisiince ve
cesaretle, kargisina ¢ikan engelleri asarak kat edilmis,
genclerimize limit veren, ¢cok biiyiik ve destansi basa-
r1 Oykiileridir.

2000’li yillarda yapilan “Avrupa Universite
Reformu”nun da temel amaci, diinyada gelisen dijital
teknoloji ve “dijital devrim” ile birlikte, egitimin her
alaninda ve bilimsel ¢aligmalarda cagdas diinyanin
gerisinde kalmamaktir.

Avrupa’nin yagh niifusu dikkate alinirsa diinyada-
ki uygarlik yarisinda Tiirkiye geng¢ ve yetenekli niifu-

Tablo 2. Tiirkiye’de iiniversiteler ile ilgili, akademik perso-
nel, Rektor ve diger kimselerce yazilan baz1 am Kkitaplarma
ornekler.

Kemal Kurdas (Bursa 1920-Istanbul 19 Nisan 2011) (1961-
1969, Orta Dogu Teknik Universtesi Rektorii)

Kurdas K. ODTU yillarim “Bir Hizmetin Hikayesi” (1961-1969).
Ikinci Basim. ODTU Yaymcilik. Ankara 2004, 352 s.

Prof. Dr. Hakki Bilgehan (izmir 12 Nisan 1926- (1977-1980,
Ege Universitesi Rektorii)

Bilgehan H. Oykiim (Bir Miibadilin Oykiisii). EU Basimevi,
Bornova-Izmir, 2001, 174 s.

Prof. Dr. Aptullah Kuran (4 Aralik 1927, Izmir-1 Nisan 2002)
(1971-1980, Bogazici Universitesi Rektorii)

Kuran A. Bir Kurucu Rektoriin Anilari. Robert Kolej YO’ ndan
Bogazici Universitesine. Bogazigi Universitesi Yayinlari,
Istanbul, 2013, 184 s. ISBN: 9786054238996.

Prof. Dr. Muvaffak Akman (Trabzon 1923-Ankara 10 Ekim
2012) (1974-1978, 1982-1992, Cumhuriyet Universitesi Rektorii)
Akman M. Yasantimda Hacettepe ve Sonrasi: Bir Emekli
Rektoriin Anilar1. Yalova: Emek Ofset Basimevi, 1995. 2. baski
Ankara: Meteksan A.S., 1997.

Rusen Isin (Sivas 1946) (Sivas Cumhuriyet Univ. Kurma
Dernegi Bagkani)

Isin R. Cumhuriyet Universitesi Kurulug Caligmalari (1966-
1982). 0ndpr Basimevi. Sivas, 2003, s. 110.

Prof. Dr. Omer Sarlak (1996-2000, Malatya inonii Universtesi
Rektortii)

Sarlak O. Kisladan Kampuse. Alfa yaynlari, Ankara, 2004, s.
Prof. Dr. Bahattin Baysal (Kirsehir 1922 - 6.09.2017);

Baysal B. Universitelerde Altmis Y1l. Bilimle Gecen Bir Yagam.
Alfa yaynlart. 2004. S. ISBN 9752975283

Prof. Dr. Ahmet Ayhan (1950 Hiiyiik-5 Ekim 2008, Konya)
(1993-2002, Gebze Teknol. Univ. GTU Rektorii)

Ayhan A. Yiksek Tirk Teknolojisinin Dogum Sancist
“Ttirkiye’nin Teknoloji ile Sinavi” Bir Rektoriin Anilari. 2008, s.
352. ISBN 6055857080.

Prof. Dr. Mahmut Gazi Yasargil (Lice 6 Temmuz 1925-)
Yagsargil G. Bir Beyin Cerrahinin Meslek Yasami, Diisiinceleri ve
Anilar1. Turgut Yaymcihik. Istanbul 2000. S.235. ISBN 975-
7958-36-0
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su ile gelecege doniik olarak, demokrasi yolunda
ilerledigi ve laiklik ilkesine dikkat ettigi ol¢tide, ¢cok
biiyiik bir avantaja ve parlak bir gelecege sahiptir.
Bu nedenle, iiniversitelerdeki gen¢ niifusumuzun,
demokrasi ve insan haklarini1 daha ¢ok dikkate alan,
cagdas egitim yontemleri ile egitilmesi, YOK yasasi-
nin yeniden diizenlenmesi ve asir1 merkeziyetcilikten
kaginilmasi, yarismaci ortamin gelistirilmesi ve “etik”
degerlerin daha ¢ok dikkate alinmasi, tip, teknoloji,
bilim, kiiltiir, sanat ve diger alanlarda Tiirkiye nin
basarisini, sayginligini ve refahini arttiracaktir 2.

BIYOGRAFININ ONEMI

“Prof. Dr. Enver Hasanoglu'nun Biyografisi”,
iilkemizin tip egitimine, tip tarihine ve yliksek ogre-

Bilim. Yinetim, Yoksokigratim
Kerkiik'ten Baslayan
Bir Basan Hikayesi

H. Hale Kunlcen

Resim 1. “Enver Hasanoglu: Kerkiik’ten Baslayan Bir Basar1
Hikayesi” (Bilim, Yonetim, Yiiksekogretim) V.
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timine “bir kesit” niteligi tasimaktadir, birinci elden
bilgiler vermektedir ve bu nedenle, giincel olarak
onem ve deger kazanmaktadir (Resim 1).

Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun yasam oOykiisii-
niin, Prof. Dr. H. Hale Kiinii¢en tarafindan, “biyogra-
fi” olarak basarili ve sistematik bir bicimde derlenmig
olmasi, Enver Hasanoglu’nun i¢inde yer aldigi ¢evre
ve yapmis oldugu gorevler ve bu gorevlerin zaman
aralig1 nedeniyle Tiirk tip ve {iniversite tarihi agisin-
dan cok degerli bir taniklik ve belge niteligi tagimak-
tadir @9,

Ciinkii bu donem, “Alman ekolu” etkisi altinda
yapilan “1933 Universite Reformu”ndan sonra,
Tiirkiye’de tiniversitelerin “Anadolu’ya yayilmas1”
ve liniversitelerde “Amerikan” egitim sisteminin de
etkisini gosterdigi ve giderek YOK iin merkeziyetci
sisteminin devreye girdigi bir yeni evreyi temsil
etmektedir.

Gergekte bu donem, Tiirk yiliksek Ogretiminde,
Ankara’daOrtaDogu Teknik Universitesi(ODTU) nin
kurulmasi (15 Kasim 1956) (Rektér Kemal Kurdas,
1961-1969) ile Ankara’da Prof. Dr. Thsan
Dogramaci’nin “Hacettepe Universitesi” Tip Fakiiltesi
(1963) ve Hacettepe Universitesi (HU) (1967)’ni
kumasi, Istanbul’da Bogazi¢i Universitesi (BU)’nin
kurulmasi (1971) (Rektor Prof. Dr. Aptullah Kuran,
1971-1980) ile baglayan yeni bir agamadir.

Bu donemde, iiniversite merkezi girig sinavlariin
devreye girmesi ve sonucta ozellikle Prof. Dr. Altan
Giinalp (1933-1988) tarafindan, saygin bir kurum
olarak kurulan OSYM (Giinalp Donemi: 22 Kasim
1974-1988) ’nin bagarisi, toplumda olaganiistii saygi
uyandirmis ve bu donemin en énemli simgelerinden
birisidir.

Enver Hasanoglu, hem Istanbul Tip Fakiiltesinde
hem de Hacettepe Tip Fakiiltesinde egitim gormiig
olmakla, Tiirkiye’deki tip ve tiniversite egitimini cok
yonlii olarak dogrudan yasamis, 6grenmis, elestirel
olarak yaklasabilmistir. Hem Istanbul Universitesi
Tip Fakiiltesi hem de Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi, Tiirkiye’ye ulusal ve uluslararasi diizeyde
taninmig ¢ok sayida degerli, saygin ve yildiz bilim
adami yetismesinde ve halk sagliginin gelismesinde
oncii rol oynamis ve ayni zamanda Anadolu’daki
bir¢ok yeni tip fakiiltelerinin kurucu fakiilteleridir.
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Ornegin, Istanbul Tip Fakiiltesi 1969 yili mezun-
larindan Prof. Dr. Aziz Sancar (8 Eyliil 1946, Savur,
Mardin) 2015 Nobel Kimya Odiilii’nii almaya layik
goriilmiistiir.

Aslinda bu o6diil, “1933 Universite Reformu”
oncesinde ve sonrasinda Tiirkiye’de iiniversiteleri-
mizde ve tip fakiiltelerindeki egitimin ve bilimsel
diizeyin yiikseltilmesi ve cagdaslagsmasi, toplum sag-
liginin ilerletilmesi i¢in yapilan ¢ok yogun, 6zverili
ve ardigik calismalarin uluslararasi alanda da deger
bulmasi anlami tagimaktadir.

Istanbul Universtesi Tip Fakiiltesi 1969 yili
mezunlarindan Prof. Dr. Enver Hasanoglu da,
Kerkiik’ten gelerek, Tiirkiye’de iiniversite egitimi
gormiis ve Hacettepe Universitesine asistan oldugu
yillardan, emekli oldugu 1 Haziran 2013 giiniine dek
gecen 44 yil boyunca, araliksiz olarak, Tiirkiye iini-
versitelerinde ve tip fakiiltelerinde onemli gorevler
yapmis, tiim gelismelere katkisi olmus, yakindan
taniklik etmigtir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu bulundugu tiim gorev-
lerde ve kurullarda daima “agik sozIi”, “6zgilin” ve
“yiirekli” bir akademik birey olarak gorev yapmuis,
“insan faktoriiniin” degerine daima 6nem vermis ve
bu tutumu ona saygi duyulmasina yol agmustir ®9.

Bu ozellikler ise Tiirkiye’de yiiksek dgreniminin
gelismesi ve ilerlemesinin yani sira YOK sistemi ile
yonetilmeye baslayan {iniversitelerimizde “demokra-
si kiiltlirlinlin” gelismesi agisindan da ¢ok Onemli
nitelik ve degerlerdir ki iiniversitelerimizde ilerleme-
nin saglanmasi ve bilim insanlarmin potansiyelinin
aciga cikmasi agisindan “anahtar” niteligindedir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu'nun “anilarini” derli
toplu ve 6zenli bir belge olarak toplumun bilgisine ve
dikkatine sunmasi, Tiirk tip ve iiniversite tarihinin
yazili belgeleri acisindan ¢cok dnemli “6zgiin”, “nite-
likli” ve “deger iireten” bir katkidir ve ornek bir
tutumdur.

Kanimca, kitap bu acidan incelenir ve bu acidan
degerlendirilirse donemiyle ilgili olarak, Tiirkiye’de
tip fakiilteleri ve yiiksek 6grenim ile ilgili gelismeleri
anlayabilmek agisindan, ¢ok degerli bilgileri ve
degerlendirmeleri icerdigi goriilecektir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu, akademik gorevleri-
nin yani sira dekanlik, rektorliik ve YOK iiyeligi gibi

gorevlerde bulundugu i¢in bu yapit tarihe mal olmusg
cok onemli bilgileri, tanikliklar1 ve saptamalari icer-
mektedir.

Bu ozellikleri ile kitap, 6zellikle rektorler i¢in de
son derece Ogretici bir “el kitab1” niteligindedir.
Biitiin genclerin, akademik personelin, rektorlerimi-
zin, aydinlarimizin ve hekimlerimizin bu kitabi oku-
masinda, pek cok yarar ve Ogrenecekleri cok sey
vardir.

Hekimlik, bilim insani, dekanlik, rektorliik ve
YOK iiyeligi, Sivil Toplum Kurulusu (STK) iiyeligi
ve yoneticiligi gibi gorevlerde yapilan hizmetlerin
Anadolu ve Tiirkiye acisindan ve “kendi sosyal-
kiiltiirel ve ekonomik gergeklerimizden” bagimsiz
diistiniilmesi olanaksizdir.

ENVER HASANOGLU’NUN  YASAM
OYKUSU ve EGITIMI

Enver Hasanoglu 1 Haziran 1946 tarihinde
Kerkiik’iin Kifri (Selahiye) ilgesinde dogmustur.

1951 yilinda babasinin ilkokul 6gretmeni olarak,
Kerkiik’e bagli Tuzhurmatu kasabasina tayininin ¢ik-
mast sonucu heniiz 5 yasinda iken ilkokula ilk adimi-
m1 Tuzhurmatu’da atmustir. Ilkogrenimi, Latin harfle-
riyle hazirlanmug Tiirk alfabesi ile yapmuigtir.

[Ik6grenimini, Tazehurmatu, Karatepe ve Kifri
ilkokullarinda tamamladiktan sonra, 1961 yilinda
Kifri Ortaokulunu bitirmistir.

Daha sonra, Kerkiik’e gelerek Kerkiik Lisesine
yazilmig ve 1963 yilinda Kerkiik Lisesi fen kolundan
mezun olmustur.

Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesine girmis ve
1969 yilinda, doktor olarak mezun olmustur.

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Sagligr ve Hastaliklari Anabilim Dalinda uzmanlik
egitimi gormiis (Ekim 1969-Ekim 1973), bu donem-
de cok sayida taninmig hocalar ile birlikte caligmis ve
onlarin bilgi, gorgii, birikim ve deneyimlerinden
yararlanmuigtir.

1973 yilinda, kendi iradesiyle karar vererek Tiirk
vatandashgina gecmis ve Kerkiik dogumlu bir Tiirk
vatandas1 olmustur.

Bu arada, Pediatri Kliginden arkadasi Dr. Alev
Bingdl (Prof. Dr.) ile 18 Subat 1974 tarihinde evlen-
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mis, Ankara’da akademik yasamina devam etmisgtir.
Bir kiz (Basak) ve bir erkek cocuk (Kerem) babasi
olmusgtur.

1975’te, Prof. Dr. ihsan Dogramaci’nin da 6nce-
likli ilgi alan1 olan Pediatrik Nefroloji Bilim Dalina
gecmisgtir.  1976-1978  doneminde  Glasgow
Universitesine giderek iki yil pediatrik nefroloji ala-
ninda ¢aligmig, pediatrik nefroloji alaninda uzman-
lagmis ve Tiirkiye’de pediatrik nefrolojinin Onciile-
rinden birisi olmustur @7,

Tiirkiye’de pediatrik nefroloji konusundaki gelis-
meler, nefrotik sendrom, ¢ocuk boébrek hastaliklari ve
cocuklarda bobrek igne biyopsisi yapilmasi ve pato-
lojik olarak incelenmesi, diyaliz uygulanmasi ve bu
hastalarda diyet uygulanmasi cocuk saglii acisin-
dan, donemin ¢ok 6nemli gelismeleridir.

“Kronolojik olarak siralarsak Faik Tanman
(Chicago, Michael Keese Tip Merkezi, 1960-1962),
sivi-elektrolit modasina uyarak, Keriman Tinaztepe
(Philadelphia-St. Christopher Hastanesi, 1961-1964),
Alphan Cura (Paris, Necker Hastanesi, 1969) nefro-
patolojinin asama yaptig1 yillarda, Umit Saatci (Texas
Universitesi, 1971), Ayfer Giir Giiven (Yale
Universitesi, 1972-1974), Necmiye Tiimer (Pittsburgh
Universitesi, 1973-1975), Aysin Bakkaloglu (Glasgow
Universitesi, 1975-1977), Aydan Sirin (Great Ormond
St, Londra, 1976-1978), Enver Hasanoglu (Glasgow
Universitesi, 1976-1978), Sevgi Mir (Helsinki, 1977-
1979) nefrotik sendromun 6n planda oldugu yillarda
nefroloji egitimi almak {izere yurt digina gitmigler ve
dondiiklerinde Istanbul (1972), Ankara (1972 ve
1975), izmir (1978), Adana (1978), Kayseri (1979)
gibi merkezlerde pediatrik nefrolojinin kurulmasi-
gelismesi, hemodiyaliz-periton diyalizi ve pediatrik
transplantasyonun baslatilmasia oOnciiliik etmigler-
dir.” @D,

Enver Hasanoglu Ingiltere doniisii, Hacettepe
Universitesinde dogent olmusg (1978) ve 1983 yilinda
profesorliige yiikseltilmistir.

Enver Hasanoglu’nun iki yiizden c¢ok Tiirkce,
Ingilizce pediatri ve pediatrik nefroloji alaninda yayi-
n1 bulunmaktadir.

Sonugta, Kerkiiklii gen¢ Enver Hasanoglu, aile-
sinden ayrilarak, egitim icin geldigi Tiirkiye’de, hem
kendisini yetistirmis hem de aldig1 tiim bu gorevleri
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ornek bir bi¢cimde yerine getirmis, Tiirkiye’nin tanin-
mis bir akademisyeni olarak {istiin basar1 gostermis,
ayrica Tiirkiye’de pediatrik nefrolojinin 6nciilerinden
birisi olmus ve bagkalarina da “Ornek” ve “umut
15181 olmustur.

Kifri, Kerkiik’iin en eski ilcelerinden birisidir,
okuryazar orani, kiiltiirel ve entelektiiel diizeyi yiik-
sektir .

Enver Hasanoglu da, agsagida belirtildigi gibi,
Kerkiik ve Kifri’nin yetistirdigi 6zgiin “degerlerden”
ve i¢inde bulundugu topluma “deger” katan birisidir.

“Kifri sehrinin yetistirdigi degerli ve idealist sah-
siyetlerle Irak Tiirklerinin kiiltiirel ve sosyal ve ede-
biyat yasamina biiylik katkilar1 olmustur. Bunlarin
baginda rahmetli Abdiilhekim Reji, Resit ve Hursit
Kéazim kardesler, Musa Zeki, Rifat Yolcu, Prof. Dr.
Hidayet Beyatli ve esi Dr. Niliifer Beyatli, Enver
Zeynel Abidin, Prof. Dr. Yunus Miiftii ve Rektor olan
Prof. Dr. Enver Hasanoglu gelmektedir” *.

UNIVERSITELERIN
YAYILMASI

ANADOLU’YA

Hacettepe Universitesinin ve Cocuk Kliniginin
kurucusu olan Prof. Dr. Thsan Dogramaci (3 Nisan
1915, Erbil-25 Subat 2010, Ankara)’nmin da Erbil
dogumlu ve annesinin Kerkiik dogumlu olmasinin
etkisi ile olsa gerek, Enver Hasanoglu ile yakin dost-
lugu olugsmus ve arasindaki “hoca”, “asistan” diyalo-
gu, Tiirk tip tarihinde onemli bir yeri olan ve ¢agdag
Tiirk patolojisinin kurucusu (1904) Prof. Dr. Hamdi
Suat Akanar (1873-1936) ile “Behget hastaligini
tanimlayan” (1936) 6grencisi Prof. Dr. Hulusi Behcet
(1889-1948) arasindaki “hoca”, “6grenci” diyalogu-
na benzemektedir 3.

Yiiksekogretim Kurulu (YOK) nun kurucusu Prof.
Dr. ihsan Dogramaci, YOK Bagkanlig1 gérevini 11 yil
(21 Aralik 1981-30 Aralik 1987-31 Aralik 1987-09
Temmuz 1992) siirdiirmiis, bu dénemde, itiniversiteler-
de yoOnetimde “merkezilesme” yani sira Anadolu’da
yeni iiniversiteler kurulmaya baglamistir.

1980°de Kayseri’ye giden Enver Hasanoglu,
Erciyes Universitesinin dzellikle de Tip Fakiiltesinin
kurulmasinda ve sekillenmesinde biiyiik emek harca-
migtir.
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1984°te Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi dekani
(1984-1988) olarak atanmig ve bu gorevi basar ile
yerine getirmistir.

Daha sonra Ankara’da Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesinin “asama” yapmasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi dekan1 (6 Ekim 1988-1992) ve iki
donem Gazi Universitesi rektorii (1992-1996 ve
1996-2000) olarak 6nemli hizmetler yapmusgtir.

Gazi Universitesi rektorliigii gorevi sonrasinda,
Prof. Dr. Mehmet Haberal’in daveti ile Bagkent
Universitesinde de énemli gorevler iistlenmistir:

- Bagkent Universitesi hastaneler koordinatorlii-

&ii (2000-2006),

- Stratejik Aragtirmalar Merkezi miuidiirliigi,

- Saglik Bilimleri Enstitiisti mudiirliigii.

Yiiksekogretim Kurulu “YOK” iiyeligine atan-
mustir (18 Haziran 2006) ve YOK baskanlig1 icin adi
gecmisgtir.

Yine Ankara’da Bilkent Universitesinin iist yone-
timinde gbrev almigtir.

Ayrica, “Bilkent Erbil College” yonetim kurulu
tiyeligi (2010) yapmustir.

Bircok bilimsel derginin editér kurulunda yer
almigtir.

Editor kurul diyelikleri baglica sunlardir:

- Turkish Journal of Pediatrics

- Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 dergisi

- Tirkiye klinikleri

- “Journal of The Greek Pediatric Society”

- “Journal of Romanian Pediatric Society”

- “Asian Journal of Pediatric Practice”

Tip egitimi ile ilgili derneklerde goérev alarak,
genclerin daha iyi yetigmesi, iletisimin saglanmasi,
bilimsel gelismenin saglanmasi, demokrasi kiiltiirii-
niin gelismesi ve toplumun aydinlanmasinda emegini
esirgememistir.

REKTORLUK DONEMINDE (1992-2000)
ULUSLARARASI iLiSKiLER

Rektor Prof. Dr. Enver Hasanoglu, Gazi
Universitesi rektorii olarak, diinyaca taninan devlet
adamlari, cumhurbagkanlari, liderler ve bilim insan-
lar1 ile bulugsmusg, bazilarina doktora payesi vermig-
tir.

Ornegin, Azerbaycan Cumhurbaskan1 Ebul Fez
Elcibey, Filistin Devlet Bagkan1 Yaser Arafat vb.

Ayrica diizenlenen kongrelerde ve sempozyum-
larda devlet bagkanlar1 ve liderlerle goriismeler yap-
mig, 6rnegin Suudi Arabistan Emiri El Baha, Urdiin
Saglik Bakani, KKTC Cumhurbagkant Mehmet Ali
Talat, Suriye Bagbakani Naci El Utri belirtilebilir.

Ortadogu tilkeleri tiniversiteleri ve iist yonetimleri
ile cok iyi Arapca bilmesinin de katkisi ile iist diizey-
de iletisim kurma olanag1 bulmustur.

SIViIL TOPLUM ORGUTLERINDEKI
CALISMALARI

“Kisa adi TMPD, UMEMPS, UNIPSTR, IPA,
IPAF olan sivil toplum kuruluglarinda (STK) ve daha
bircok mesleki dernek, birlik ve vakiflarda nemli
gorevler tistlenmisgtir.”

Tiirkiye’nin oncii kuruluglart olan bu STK’nin
bazilart sunlardir:

e Tiirkiye Milli Pediatri Dernegi (1984), kurucu-

su Ihsan Dogramact’dir. Dernegin (23.12.1998/
18.11.2000) donemi baskanligimi Prof. Dr.
Enver Hasanoglu yapmustir.

* Tiirk Diinyas! Pediatri Birligi (1993),

e Ortadogu ve Akdeniz Ulkeleri Pediatri

Resim 2. 20-21 Temmuz 2017 tarihlerinde Biskek
(Kirgizistan)’de yapilan, Uluslararas1 Pediatri Birligi (IPA)
‘Newborn Maternal Health Workshop’ toplantisinda Prof.
Dr. Enver Hasanoglu’na Kirgizistan Cumbhuriyeti Saghk
Bakanhg Anne-Cocuk Saghgi Merkezi tarafindan “Fahri
Profesorliik” iinvam verilmistir.

83



Dernekleri Birligi (1961),
e Tiirkiye Azerbaycan Dostluk, Is Birligi ve
Dayanigma Vakf1 (1993).

Bircok bilimsel toplantilarda, kongrelerde, yurt
disinda Tiirkiye’yi en iyi bigimde temsil etmistir.

20-21 Temmuz 2017 tarihlerinde Biskek
(Kirgizistan)’te yapilan, Uluslararas: Pediatri Birligi
(IPA)’nin diizenlemis olduu “Newborn Maternal
Health Workshop’’unda Prof. Dr. Enver Hasanoglu’na
Kirgizistan Cumbhuriyeti Saghik Bakanligi Anne-
Cocuk Saglig1 Merkezi tarafindan “fahri profesorliik™
unvant verilmigtir (Resim 2).

Gincel olarak, Prof. Dr. Enver Hasanoglu, Bilkent
Universitesi, Varsova Universitesi, Yunus Emre
Enstitiisii ile birlikte Tiirkiye Azerbaycan Dostluk Is
Birligi Dayanisma Vakf1 (Bagkan Enver Hasanoglu)
tarafindan, 25-28 Eyliil 2018’de, Polonya Varsova
Universitesinde yapilacak olan 13. Uluslararasi
Biiyiik Tiirk Dili Kurultay1 diizenlenmesine katki
verdigi goriilmektedir.

BABA OGRETMEN HASAN BEYIN ETKISI

Enver Hasanoglu'nun kisilik ozelliklerine ve
caligsmalarina baktigimizda, biyografide de belirtildi-
§i gibi, rahmetli babasi Kifri’de bir 6gretmen olan
Hasan Bey (Hasanoglu)’in ¢ok onemli etkisini ve
izlerini gdormekteyiz.

Ornegin, isini iyi yapmayan ve savsaklayan
Kerkiik Milli Egitim Miidiirii “yanlis islerinden”
dolayr gorevden alininca, ona ¢ektigi telgrafta baba
o0gretmen Hasan Bey sOyle demistir:

“Sizi tebrik ediyorum, toz toprak iginde, kdy,
kasaba dolagmaktan kurtuldunuz!” @9,

Baba dgretmen Hasan Bey’in yazdigt bu “ironi”
icerentiimceler ve bu““durus”un,EnverHasanoglu’nun
yasaminda kendisine hep “diistur” edindigi goriil-
mektedir.

Elbette ki bu tiir aile dykiileri ve gérenekler gencler
ve yeni yetisenler icin hep “yol acic1”, “ylireklendirici”
ornekler ve cok degerli kiiltiirel zenginliklerdir.

Enver Hasanoglu’nun yasam Oykiisii, “Misak-i
Milli” sinirlari icinde olmasina karsin, sinirlarimiz
disinda yasayan ve icinde “Tiirkiye sevdasi” bulunan
degerlerimizin, Tiirkiye icin ne denli 6nemli hizmet-
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ler tirettiginin essiz bir ornegidir.

Akademik ve yonetsel iiniversite hizmetleri;
bilimsel, etik, caligkanlik, yeterlilik, giivenirlik,
demokratlik, girisimcilik, 6zii-sozii bir olmak vb.
degerler yani sira yetigtigi toplum ve cevre ile aileden
alman bireysel “kiiltiire]” birikimlere, géreneklere ve
“demokrasi kiiltiiriine” de gereksinim gosterir.

Bu degerleri kisaca soyle sayabiliriz:

“Objektiflik, diiriistliik, vatan sevgisi, insan sevgi-
si, liyakat, insan hak ve hukukuna saygi gostermek,
devletin ve halkin ¢ikarini1 6ncelemek, saydam olmak,
genglere olumlu 6rnekler ortaya koymak, “yanlis”
karsisinda korkuya kapilmamak ve dzgiivenini yitir-
memek, yoklart var etmek icin ¢alismak, sorunlara
¢Ozilim iiretmek, icinde yasadig1 toplumun sorunlari-
na ¢Oziim iiretmek, diinyadaki giincel gelismeleri
ilgiyle izlemek ve duyarl olmak vb.” degerlerdir.

Enver Hasanoglu’'nun yasaminda, esi Prof. Dr.
Alev Hasanoglu'nunda biiyiik yeri ve basarilarinda
cok onemli katkist oldugu goriilmektedir.

SONUC

Sonug olarak, Saym Prof. Dr. Enver Hasanoglu,
Tiirkiye’nin yetistirdigi ve toplumumuza “deger”
katan, seckin bilim insanlarindan, aydinlarindan ve
“cesur yiireklerinden” birisidir.

Calismalari, 2000°1i y1llardaki “Avrupa Universite
Reformu” ilkelerine uygunluk gostermektedir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun bu kitab1, “yaptig1
islerden dolayr hesap vermek” bakimindan Ornek
nitelik tasimaktadir.

Gazi Universitesi, Erciyes Universitesi, Bagkent
Universitesi, Bilkent Universitesine biiyiik hizmetleri
olmus, YOK iiyesi olarak ozellikle de Anadolu’da
yeni kurulan {iiniversitelere ¢ok Onemli katkilarda
bulunmustur.

Tiirkiye’de pediatrik nefrolojinin kurucularindan
birisidir.

Prof. Dr. H. Hale Kiiniicen’in yazmis oldugu
biyografi kitabi (Enver Hasanoglu: Kerkiik’ten
Baglayan Bir Basar1 Hikayesi-Bilim, Yonetim,
Yiiksekogretim), Giines Tip Kitabevi tarafindan,
Ankara’da 2017 yilinda yayinlanmagtir.



M.S. Canda, Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun Tiirk Tibbina ve Yiiksek Ogretimine Katkist /| Enver Hasanoglu: “Bilim, Yonetim, Yiiksekogretim: Kerkiik ten

Baslayan Bir Basart Hikayesi”

Cok giizel, incelikli, 6zgiin ve ¢ok 6zel bir baski
icinde 6zenle hazirlandig1 goriilmektedir.

Anlatim dili; son derece ar1, yalin ve akici, siste-
matik, 6gretici, etkileyici, ozetleyici ve ilgi cekici-
dir.

Bes yiiz otuz dokuz sayfa olan kitabin son kirk
dort sayfasi belge niteligindeki ¢cok degerli fotograf-
lar1 icermektedir.

Kitabin 6nsozii Prof. Dr. Ali Dogramaci tarafin-
dan yazilmistir ve burada Enver Hasanoglu’nun
“Tiirkiye’ye hizmet etme sevdasiin ardindaki duy-
gusal temeli” anlatmaktadir.

Tirkiye’nin yasadigi, son yarim yiizyil iginde,
iiniversitelerin gelisme felsefesindeki degisim acisin-
dan cok degerli bilgileri iceren bu kitap, ozellikle
tiniversitelerimiz ile ilgili bilgi edinmek, 6grenmek
ve anlamak isteyen gencler, aydinlar ve gelecegin
akademisyenleri tarafindan okunmalidir.

Ayrica, bu kitabin tiniversitelerin akademik iiyele-
ri ile yonetsel gorevlerde bulunanlar tarafindan da
okunmasinin gerekli oldugunu, “gelecege 151k tutan”
ve “ufuk acic1” bir nitelik tagidigini, “liderlik 6zelligi
tagiyan genclerimizi” yiireklendirmenin ¢ok énemli
oldugunu diislinliyorum.

Enver Hasanoglu’nun biyografi kitabi, ayrica
Tiirk tip ve tiniversite tarihinin onemli bir kesitine,
yani YOK d6énemi uygulamalarina, 1s1k tutan, 6zgiin
bir bakis getiren, belgesel bir kitap olmasi yani sira
giincel olarak ¢ok degerli bir “ders” ve bir “diistur”
niteligi tasimaktadir.

Kitap tiim bu 6zellikleri ile giincel olarak toplumu
gelistirecek ve ilerletecek yolun, teknolojik gelismele-
re ayak uydurmak yani sira aydinlik diisiinceli, “erdem-
i (faziletli) insan yetistirmek ve “erdemli olmak”
temel diisiincesi ile Tiirk egitim tarihinde énemli yeri
bulunan Balasagunlu Yusuf (Has Hacip) (Balasagun
1015-Kaggar 1077) tarafindan yazilmig olan Kutagu
Bilig (1069-1070)’i animsatmaktadir ©¢®,

Eskiden beri, Ipek Yolu iizerinde, dogudan batiya
dogru hareket ederek ve boylece yeni kiitiirlerle ve
inanclarla karsilagarak yasaya gelen Tiirk toplumu-
nun, uygarlagsma yolunda ilerlemesi ve diinyada say-
gin bir yer edinmesi icin “Balasagunlu Yusuf’tan
Kerkiiklii Enver Hasanoglu'na” dek, insanligin ve
Tiirk toplumunun, “erdemli insan™ yetistirmesi gere-

ginin onemi degismemistir.

Tiirkiye'nin  “Cumhuriyet donemi” boyunca
kusaklar boyu yasayacak olan en biiyiik basarisi, egi-
tim ve dgretim sisteminde ¢agdas ve bilimin aydinlik
izinde yiirliyen, erdemli bireyler yetistirmesidir.
Cumbhuriyetimizin Kurucusu Atatiirk, “En gercek yol
gosterici bilimdir ve fendir.” diyerek bu yolu goster-
migtir. Bu ideale biiyiik hizmet yapmis olan tiim
biiyiiklerimize, bilim insanlarimiza saygi duyuyoruz.
Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nun da tiim yagamini bu
ugurda harcamis oldugu goriilmektedir.

Prof. Dr. Enver Hasanoglu’nu yasam Oykiisiinii,
Tiirk tip ve yliksek 6grenimi tarihi i¢indeki gelisme-
lerle iligkilendirerek, 6zgiin bicimde kaleme alan ve
Tiirk tip ve tiniversite tarihine 151k tutan birinci elden
bilgilerin saglikli bir bicimde tarihteki yerini almasi-
n1 saglayarak cok onemli bir gorevi yerine getirmig
olan Prof. Dr. H. Hale Kiiniicen’i ve kitab1 6zgiin ve
ozenli bicimde basimini saglayan Giines Kitabevi'ni
de bu bagarisindan dolay kutlamak gerekir.
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Arastirma

What are the important risk factors for the obesity in the
children three to six years of age: A cross-sectional study

Uc-alt1 yas arasindaki cocuklarda obezite icin 6nemli risk faktorleri nelerdir:

Kesitsel bir calisma

Pmar EDEM’, Ozlem UZUM?, Tolga INCE?, Nur ARSLAN¢, Tiirkan GUNAY?, Adem AYDIN?

'Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar: Anabilim Dal, Pediatrik Noroloji Unitesi, Izmir, Tiirkiye

*Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Saghg: ve Hastaliklart, Izmir, Tiirkiye

*Dokuz Eyliil _l:]niversitesi Twp Fakiiltesi Cocuk Saghg ve Hastaliklart Anabilim Dali, Sosyal Pediatri Unitesi, izmir,__Turkiyq
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SDokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghigt Anabilim Dalr, Izmir, Tiirkiye

ABSTRACT

Objective: Overweight and obesity comprise one of the most serious public health problems of
the 21st century. The aim of this study is to investigate the incidence of overweight and obesity
in an age group of 3-6 years in central towns of Izmir Metropolitan City and to examine the risk
factors of obesity.

Methods: A total of 413 children were reached in this cross-sectional study. A questionnaire was
completed with families concerning sociodemographic status, perinatal and growth factors, die-
tary habits, screen time, attendance to a daycare center or school and familial overweight and
obesity. Weight and length of the children were measured, BMI values were calculated. Statistical
analyses were performed using chi-square test and logistic regression model.

Results: In our study group, whose mean age was 56.7+9.3 months, prevalence of overweight and
obesity were 10.4% and 13.1 %, respectively. Gender was not significantly related with overwe-
ight and obesity (p=0.850). Birth weight (p=0.045), weight at one year of age (p<0.001), regular
meal consumption (p=0.019), attendance to a daycare center or school (p=0.016), paternal BMI
values (p<0.001) and absence of health insurance (p=0.031) were significantly related with childho-
od overweight and obesity. When we evaluated using logistic regression model, weight at one year
of age (p=0.001), attendance to a daycare center or school (p=0.006), absence of siblings (p=0,017)
and absence of health insurance (p=0.048) were documented as risk factors for obesity too.
Conclusion: Present study suggests that educational programs about regular sporting activity
and complementary nutrition like breast feeding programs; are necessary for both parents and

children.
Keywords: Pediatric obesity, prevalence, risk factors
1Y/

Amag: Agin kilolu olmak ve obezite, 21. yiizyihn en ciddi halk saghg sorunlarmdan birini olustu-
rur. Bu cahsmanin amaci, izmir metropolitan merkez il¢elerindeki saghkh 3-6 yas grubunda asir1
kilolu ve obezitenin gériilme sikhigim arastirmak ve obezitenin risk faktorlerini incelemektir.
Yontem: Bu kesitsel calismada toplam 413 ¢ocuga ulagilmstir. Ailelerle sosyodemografik durum,
perinatal ve biiyiime faktérleri, diyetsel davramslar, ekran siiresi, giindiiz bakim veya okula
devam etme ve ailevi agir1 kiloluluk ve obezite hakkinda anket formu dolduruldu. Cocuklarin
agirhklar: ve boylart élgiildii, BMI degerleri hesaplandi. Istatiksel analizler ki-kare testi ve
lojistik regresyon modeli kullamlarak yapildi.

Bulgular: Yas ortalamasi 56,7+9,3 ay olan ¢alisma grubumuzda asir1 kilolu ve obezite prevalan-
s1 sirastyla %010,4 ve %13,1 idi. Cinsiyet asir1 kilolu ve obezite ile anlamh olarak iligkili bulun-
madi (p=0,850). Dogum agirhg (p=0,045), bir yastaki viicut agirhg (p<0,001), diizenli yemek
tiikketimi (p=0,019), anaokulu veya krese gitmek (p=0,016), baba BMI degerleri (p<0,001) ve
saghk sigortas1 yoklugu (p=0,031) ¢ocukluk ¢agi agir1 kilolu ve obezite ile anlamh olarak iligkili
bulundu. Lojistik regresyon modeli ile degerlendirildiginde bir yastaki viicut agirhg (p=0,001),
anaokulu veya krese gitmek (p=0,006), kardes yoklugu (p=0,017) ve saghk sigortas1 yoklugu
(p=0,048) obezite i¢in de risk faktorleri olarak degerlendirildi.

Sonug: Bu ¢alismada, diizenli spor etkinligi ve emzirme programlar: gibi tamamlayic1 beslen-
me ile ilgili egitim programlarinin, hem ebeveynler hem de ¢ocuklar i¢in gerekli oldugunu
gostermigtir.

Anahtar kelimeler: Cocuk obez, prevelans, risk faktorleri

Alindig tarih: 30.04.2018
Kabul tarihi: 27.06.2018

Yazisma adresi: Uzm. Dr. Ozlem Uziim, Tepecik
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuyk Sagligi ve

Hastaliklart, izmir - Tiirkiye
e-mail: baspinarozlemm@hotmail.com
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INTRODUCTION

Obesity is an energy metabolism disorder resul-
ting from excess fat deposition in the body. It leads
to physical and mental problems due to interactions
of genetic, environmental, developmental, behavio-
ral factors !». The prevalence of obesity in children
is increasing all over the world. The World Health
Organization (WHO) reports that the number of
overweight children under the age of five reaches 22
million worldwide @. According to the National
Health and Nutrition Survey (NHANES) results in
the United States, between 1988-94 and 2003-04,
the overweight rate for the 2-5 age group increased
from 7.2% to 13.9% and the prevalence of obesity
among school-aged children (6 to 11 years) and
adolescents (12 to 19 years) increased dramatically
between 1976-1980 and 2013-2014 from 6.5% to
19.6% in children and from 5.0% to 20.6% in ado-
lescents.®#. In Turkey, the prevalence rates of over-
weight, and obesity in the age range of 6-18 years
vary between 10.3-17.6%, and 1.9-7.8%, respecti-
vely, and the prevalence of obesity between 3-6
years is 13.8% ©9.

It is known that 40% of preadolescent overweight
children continue to gain weight during puberty, and
75-85% of them grow up as obese adults 7. Similarly,
it has been shown that more than one third of over-
weight children become obese adults ®. If childhood
obesity reaches to adulthood then it leads to serious
increases in morbidity and mortality due to complica-
tions such as metabolic syndrome, type 2 diabetes,
hypertension, hyperlipidemia, cardiovascular disease
and certain types of cancers (colon, breast, gall blad-
der, and endometrium). The fact that most of these
complications are preventable indicates that obesity
is a health problem that should be considered even
from childhood ©'9,

The aim of this study is to investigate the inci-
dence of overweight and obesity in a group of
healthy three-to six-year-olds in Izmir Metropolitan
Central Districts and to examine the risk factors of
obesity.
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MATERIAL and METHODS

Study population

Study data were collected in a cross-sectional
study performed between July-September 2015 from
3-6 year-old children in 11 districts of Izmir. A total
of 413 children were reached during the study period.
Eight children were excluded who had a chronic dise-
ase associated with obesity or history of drug use for

Table 1. Questionnaires.

Sociodemographic Characteristics
1. Age; month
2. Gender; female/male
3. Going to daycare; yes/no
Going to preschool/school; yes/no
Daycare or preschool/ school; yes/no
Blood relation; yes/no
Siblings; yes/no
The number of siblings
6. Health Insurance; present/absence
7. Mother education status; More than 8 years of education/
Less than 8 years of education
Father education status; More than 8§ years of education/
Less than 8 years of education
8. Household income; regular/irregular
Income per person per month; <75% / 76-150$/ 150-225 $
/ over 225%
Perinatal and growth factors
9. Birth week; <37/=37
Birth weight; <2500 gr/2501-3999 gr/=4000 gr
10. Smoking during pregnancy; yes/ no
11. Maternal weight and height before pregnancy; kg
Maternal weight gained in pregnancy; Low (<8 kg)/
Normal (8-16 kg)/High (>16 kg)
12. Gestational diabetes; yes/no
Smoking during pregnancy (yes/no)
Dietary behaviours of the children
13. Duration of breastfeeding; month
14. Starting age of complementary food; month
15. Weight at one year of age; kg
16. Meal consumption; regular/irregular
17. Snacks; yes/no
Ready to eat food; yes/no
Number of meals eaten outside in the month
Screen time of the children
18. Daily TV and computer time/hour; TV/ Computer/ TV +
Computer
Daily sleep duration; hour
19. Frequency of game for a week; One day/Several days/
Everyday
20. Regular sports; yes/no
Familial overweight and obesity
21. Mother BMI; kg/m?
22. Father BMI; kg/m?
23. Overweight-obesity of siblings; yes/no
24. Parental regular sporting status; yes/no

(O N
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epilepsy (valproic acid) (n=1), juvenile idiopathic
arthritis (n=1) congenital hypothyroidism (n=3),
chromosome anomaly (n=1), motor mental retardati-
on (n=1), and cystinuria (n=1). The study was con-
ducted with a total of 405 children.

Permission for this study was granted by Dokuz
Eyliil University Ethics Committee and the Turkish
Public Health Institution. Informed consent was received
from all patients. Financial support was not received.

Questionnaires and anthropometric measurements

A questionnaire consisting of 24 questions was
filled out by the families. The items included: socio-
demographic status, perinatal and growth factors,
dietary behaviors, screen time, familial overweight
and obesity (Table 1). Birth weight according to birth
week (SGA, AGA and LGA) was calculated for
children Y. Maternal weight gained in pregnancy
was assessed according to the guidelines published
by the Institute of Medicine (IOM) of the National
Academies in 2009. Children weighing less than the
recommended weight range was grouped in a smaller
for their age, and over 16 kilograms of weight was
categorized as overweight ?. Maternal BMI before
pregnancy was calculated by dividing the body
weight by the square meter of the height (¥,

Definition of overweight and obesity

Children’s weight and height were measured by
the same researcher during the study. Obesity was
determined according to BMI. The BMI was calcula-
ted by dividing the body weight by the square meter
of the height. Body weight, body size, and BMI per-
centile values were calculated using the growth cur-
ves and percentiles for girls and boys aged 2-20
recommended by CDC (Centers for Disease Control
and Prevention) recommended (Table 2) (¥,

Table 2. BMI percentile classification recommended by CDC @,

Percentile interval Weight status by age
<5 Weak

5-84.9 Normal
85-94.9 Over-weight

=95 Obese

Statistical analysis

Statistical analysis was performed using the SPSS
(Statistical Packages for the Social Sciences) Software
16.0 (Chicago, IL, USA), chi-square test and logistic
regression model. If numerical data fitted to the nor-
mal distribution, mean+standard deviations were
calculated. The Mann-Whitney U test was used in
order to compare the variables that did not fit to the
normal distribution. The definitive chi-square test
was used for the numerical variables, while Student’s
t-test for the numeric variables which fitted to the
normal distribution. Odds ratios (ORs) were calcula-
ted for factors that cause risk of overweight and obe-
sity. Statistical significance was accepted as p<0.05
for all tests.

RESULTS

The study was conducted with a total of 405 child-
ren, while girls, and boys consisted of 48.0, and 52%
of the study population, respectively. In our study
population prevalence rates of preterm birth (13.2%),
low birth weight (7.8%), and 14.3% of mothers infor-
med that they smoked during pregnancy. Gestational
diabetes was diagnosed in 6.9% of the mothers. Mean
duration of breastfeeding was 14.4 (+£8.9) months and
mean age of the starting age of complementary food
was 5.4 (x2.2) months. It was observed that children
spent 3.3 (£2.0) hours watching television, 0.7 (x1.1)
hours surfing on the internet and slept for 10.3 (+1.2)
hours a day. It was determined that the majority of the
children (73.1%) eat snacks, and more than half of
them (52.1%) consumed fast food. Approximately

Table 3. The distribution of BMI value according to the gen-
der.

BMI groups; n, (%)

Gender Weak Normal Over-weight Obese Total

Boys 28 119 17 27 191
(14.7)  (62.3) (8.9) (14.1)  (100)
Girls 41 122 25 26 214
(192)  (57.0) (11.7) (12.1)  (100)
Total 69 241 42 53 405
(170)  (59.5) (10.4) (13.1)  (100)

Abbreviations: BMI, body mass index

Abbreviations: BMI, body mass index
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Total = Weak + Normal Group Overweight + Obese group p
n (%) n (%) n (%)
Health Insurance
¢ Present 378 (95) 292 (77.2) 86 (22.8) 0.031
* Absence 20 (5) 11 (55) 9 (45)
Going to preschool/school (%)
e Yes 64 (15.8) 41 (64.1) 23 (35.9) 0.016
* No 340 (84.2) 268 (78.9) 72 (21.1)
Birth weight (%)
* <2500 g 31(7.8) 28 (90.3) 30.7) 0.152
*2501-3999 ¢ 329 (82.9) 246 (74.8) 83 (25.2)
*>4000 g 37 (9.3) 28 (75.7) 9 (24.3)
¢ median (SS), g 397 3263.3+514.1 3381.8+456.2 0.045
Weight at one year of age [median (min;max), kg] 297 10(5;15) 11(5.5;16) <0.001
Meal consumption (%)
e Regular 288 (71.3) 212 (73.6) 76 (26,4) 0.019
e Irregular 116 (28.7) 98 (84.5) 18 (15,5)
Father BMI [Median (min;max), kg/m?] 381 26+3.6 27.7£4.2 <0.001

Abbreviations: BMI, body mass index

one third of the parents completed more than 8 years
of schooling (mothers: 28.6%, fathers: 34.3%) and
the majority of them was at low and middle-income
levels (66.8%).

It was found that 13.1% of children were obese,
10.4% of them overweight. There was no significant
difference between genders (p=0.435) (Table 3).

The variables in the questionnaire were compared
by creating two groups as weak + normal children
and overweight + obese children. The mean age of
the children was 56.7£9.3 months. The mean age of
the weak + normal group was 56.2 months, and the
overweight + obese group 58.3 months. A statisti-
cally significant difference was not observed between
mean ages of both groups (p=0.057).

Absence of health insurance, attendance to nur-
sery /school and the mean birth weight were found
significantly higher in overweight + obese group
compared to weak+normal group (Table 4). Median
duration of breastfeeding, and child’s age at starting
complementary food were similar in both groups of
breastfed weak + normal, and overweight + obese
children (14 vs 15, and 6 vs 6 months, respectively).
Weights of one-year old infants, and the percentage
of children eating regular meals were significantly
higher in the overweight + obese group (Table 4).
The median duration of time spent on TV was similar
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(3 hours) in both groups and 85.6% of total children
had not regular sporting habits. Furthermore, BMIs
of fathers were significantly higher in the overweight-
obese group and 76.5% of parents did not have regu-
lar sporting habits like children.

To clarify the interaction of variables; birth week,
birth weight, smoking during pregnancy, maternal
BMI and weight before pregnancy, maternal weight
gained during pregnancy, meal consumption, snacks,
time spent every day for TV watching, surfing on
internet and sleeping, maternal and paternal BMI
values, parental education status were adjusted in

Table 5. Logistic regression analysis results.

Variables Probability %95 P
Ratio (PR) Confidence

Interval (CI)

Weight at one year of age 1.390 1.139-1.698  0.001

Going to school 3.585 1.445-8.894  0.006
(Ref: not going to school)

Health insurance 4423 1.010-19.364 0.048
(Ref: absence of health

insurance)

Number of siblings 0.562 0.350-0.903 0.017
Coefficient 0.010 0.001

Note: According to birth week, birth weight, smoking during
pregnancy, maternal BMI before pregnancy, Maternal weight
gained in pregnancy, meal consumption, snacks, ready to eat
food, daily TV nad computer time, daily sleep duration, parental
BMI, parental education status
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logistic regression model. The weight of the one-
year-old infant, going to daycare centers, nursery/
school, absence of siblings and health insurance were
identified as significant risk factors for the overwe-
ight + obese group (Table 5).

DISCUSSION

About one-third of children and adolescents in the
United States are either overweight or obese. In
preschool-aged children (2 to 5 years), prevalence
rates of overweight (BMI=85" percentile) , and obe-
sity (BMI =95" percentile) are 22.8%, and 9.4%,
respectively . In Ankara, the prevalence of obesity
was found to be 2.3% using BMI in adolescents, and
children (total n=6462) aged 9-16 years 4. In anot-
her study, in 1647 Turkish adolescents the incidence
of obesity based on BMI was found to be 3.6% 4. In
Edirne, the prevalence of obesity in 989 children
aged 12-17 years was 2.1% for females and 1.6% for
males ‘9. In Kirklareli, the prevalence of obesity in
727 children aged 3-6 years was found to be 13.8%
and the prevalence of obesity was 17.2% in males
and 10.0% in females ©. In this study, the rate of
obesity (10.4%) was found to be relatively higher
than the results obtained from the school- age child-
ren, but the overall incidence, and incidence of obe-
sity among boys (14.1%), and girls (12.1%) were
found to be similar to those of the preschool children
in Turkey.

Birth weight is one of the most investigated risk
factor in childhood obesity. There are many studies
which demonstrate a significant relationship between
increased birth weight and obesity, however some
studies have shown lack of any correlation “®'”. In
the literature, many studies have indicated that SGA
is associated with obesity complications in adults
because of failure to catch up growth period, but
some have found no relation between SGA and obe-
sity. Even so the authors agreed that it does not mean
SGA is protective for obesity 181, LGA is more
strongly associated with childhood and adult obesity
(18200 Although in our study it was found that the birth
weight was significantly higher in the overweight +
obese group, there was no significant difference bet-

ween the groups in birth weights according to birth
weeks.

It is thought that the pregnancy-related variables
(maternal BMI, maternal weight before pregnancy,
maternal weight gained during pregnancy) effect
obesity @V. Ehrenberg et al. ®» found that maternal
prepregnancy BMI >30 kg/m? would increase the risk
of large-for-gestational-age (LGA) newborns by 60%
compared with maternal prepregnancy BMI 19.8-25
kg/m?. Li et al. @ demonstrated that children born to
mothers with higher prepregnancy BMI had greater
mean values of body weight and length/height ratio
from birth to 36 months and higher prevalence of
macrosomia at birth and overweight/obesity at the
postnatal 12, 24" and 36™ months. In the present
study, there was no significant difference between
groups in terms of pregnancy-related variables. One
reason is quite small number of obese pre-pregnant
women were included in the study. Besides, if grea-
ter, and equal number of children were included in
both groups, statistically significant results could be
obtained. The literature shows that rapid weight gain
is a risk for obesity especially among children aged
2-3 years and increases the complications of obesity
429 Tn our study, the weight at one year of age was
frequently found to be significantly higher in the
overweight + obesity group and this relationship con-
tinued after evaluation using logistic regression
analysis including birth weight and week. This relati-
onship indicates that eating habits which cause rapid
weight gain, is a risk factor for obesity regardless of
the child’s birth weight and week.

In the literature analysis of data related to duration
of breast feeding among 1499 children showed that
the longer period of breast feeding is associated with
the lower prevalence of obesity . In the present
study, there was no significant difference between
groups. The similarity between the two groups in
terms of starting age of complementary food suggests
that the quality of complementary food is also an
important factor in the development of obesity.

Eating snacks/fast food is a common problem
among school-age children. According to studies in
West Harlem, New York, America, the BMI percenti-
les of children living in the places where they can go
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easily to the shops for these food are proved to have
significantly higher risk for obesity . Eating snacks,
ready-to-eat food and the number of meals eaten out-
side were not associated with overweight and obesity
in our study. The children in this study were younger
than those of other studies who had consumed ready-
to-eat food. This finding suggests that erroneous
eating habits at home and daycare/preschool/school
settings may be more effective in obesity.

According to the findings of few studies, the pre-
valence of obesity was found to be less for individu-
als who get main meals regularly and three times a
day than for ones who take their meals irregularly
©20_Interestingly in our study, overweight and obe-
sity were more common in children who regularly
consumed food. On the other hand, this correlation
was not seen in logistic regression analysis. With
these results, it was concluded that the consumption
of regular meals alone was not the only effective fac-
tor, the food content is also an important factor for
overweight and obesity.

Current findings in the literature suggest that
some sort of sedentary life activity, which we can
refer to as “on-screen time”, is related to obesity, but
its mechanism and their interactions with physical
activity are not clear yet ®”. In our study, no signifi-
cant relationship was found between TV, computer
overtime and obesity. It may also be appropriate to
include factors such as the length of time the TV is
on, the programs watched, and the time spent without
watching TV. Although the on-screen time is not
associated with overweight and obesity, the results
are quite striking, the 3.5-4.0 hours per day at the
screen time on TV is a serious risk for children. With
the increase in age, screen time increases. Therefore
because of its cumulative effects, the relation betwe-
en screen time and overweight-obesity may probably
become evident over time.

The effect of regular physical activity on the
health of children and obesity is well established.
Accelerometers have become more commonly used
in research studies on physical activity in childhood,
especially in studies performed with children aged
5-18 years @®. In this study, regular sporting activity
and playing the games with friends were investiga-
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ted. More than half of the children participating in the
study play with their friends every day of the week;
but only 14.4% were seen to have regular sporting
activity without any association with overweight and
obesity which indicated that the variability of the
games and duration of the physical activity may play
different roles in the overweight and obesity, and
quantitative tests (steps/day etc.) should be more
effective to determine the role of physical activities .
In a study of 6-7-year-old children in Japan, it was
found that obesity in sleeping at night less than 8
hours was 3 times more frequent than sleeping more
than 10 hours ®. Besides, Hiscock et al. ®” sugges-
ted that sleeping time did not have the same role in
predicting obesity until the age of seven in a more
limited age group. There was no significant relations-
hip between sleep duration and overweight-obesity in
our study. This result suggests that the sleep pattern
is different from that of adults in children and that
changing in sleep pattern with age may have metabo-
lic effects on sleep quality and overweight-obesity.
In this study, going to preschool or school was
found to be associated with overweight- obesity, and
this relationship was also maintained in logistic reg-
ression analysis. Before the research it was thought
that children who went to preschool or school would
gain more regular eat habits. The relationship betwe-
en going to preschool/school and overweight-obesity
is attributed to the fact that these children are conf-
ronted with ready-to-eat food products of which nut-
ritional content are uncontrolled. Besides the child
who begins to go to school, has his allowance which
carries a risk of choosing among high energy foods.
According to the literature, the prevalence of obe-
sity is greater in the families with higher economic
levels in developing countries such as Asian countri-
es of Singapore and Japan, and its prevalence is also
higher in the children of socioeconomically poor
families of developed countries ©*". In our country,
due to the Western-type diet and sedentary life activi-
ties more common in families with high socioecono-
mic level, it was thought that the high socioeconomic
level would be more associated with overweight and
obesity. In contrast to our hypothesis, no relationship
was found between the education level of the family,
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income level , family profession, and overweight-
obesity in childhood. It can be interpreted that unequ-
al distribution of quality food, income level and life
characteristics in our country leads to this discre-
pancy.

A significant relationship between absence of
health insurance and overweight-obesity was found
using logistic regression analysis. Although interpre-
tation by a single parameter is difficult, it may be
thought that this relationship may be due to a particu-
larly unbalanced diet in a group without any coverage
by a health insurance

In a study by Whitaker et al. ®® on 7078 children,
the researchers demonstrated that almost one-quarter
of mothers and fathers were obese and over one-third
of families had one obese, and 7.7% of families had
2 obese parents. Having two obese parents was a
higher risk for obesity in children, and having an
obese mother carried an even higher risk. They
demonstrated that the only variable showing a signi-
ficant correlation with parental BMI was child’s age,
with a stronger effect of parental BMI in the older
age groups than in the 2-5-y-olds. The father’s BMI
was found to be associated with overweight and obe-
sity in the present study; but the same relationship
was not found in logistic regression analysis. Since
the information about parents’ height and weight was
not based on our measurements, but parents’ verbal
statements, our relevant results were not precisely
accurate.

Literature shows that the risk of being a single
child is a risk factor and there is an inverse relations-
hip between the number of siblings and the presence
of obesity ©¥. In our study, logistic regression analy-
sis of the number of siblings showed that, increase in
the number of siblings had high risk for obesity.
Assuming that the multi-child families in our country
have a low socioeconomic level without any health
insurance, this study suggested that the risk of obe-
sity for children with increase number of siblings, is
related to failure to meet energy and balanced nutriti-
onal requirements of these children.

CONCLUSION

In this cross-sectional study, it was aimed to
investigate the incidence of overweight and obesity
in a group of healthy three- to six-year-old children in
Central Districts of Izmir Metropolitan City and to
determine the risk factors that may be related to obe-
sity. Limitations of the study include difficulty in
finding a causal relationship with variables including
nutrition, physical activity and habits due to study’s
cross-sectional design, data collection based on ver-
bal statements of the parents including information
about their weight and height . This study showed
both similar and also different results compared with
the literature on obesity risk factors. The common
result is that there are some mistakes that affect the
future health of children in complementary nutrition.
Therefore, educational programs about regular spor-
ting activity and complementary nutritionlike breast
feeding programs are necessary for both parents and
children.
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Multimodal analgesia for pediatric patients who underwent
open or laparoscopic appendectomy

Acik veya laparoskopik apendektomi uygulanan cocuk hastalarda multimodal
analjezi

Sengiil OZMERT!, Feyza SEVER!, Ulkii SENEL YALCINZ, Nurgiil GULDAL?Z, Giilsen KESKIN!, Mine AKIN',
Sibel SAYDAM!, Devrim Tanil KURT!, Hiiseyin Tugrul TIRYAKI?

!Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghg: ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Klinigi, Ankara, Tiirkiye

*Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghg ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hemsirelik
Hizmetleri, Cocuk Cerrahisi Klinigi, Ankara, Tiirkiye

3Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghgi ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Cerrahisi
Klinigi, Ankara, Tiirkiye

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to show the results of the implementation of a multimodal
pain therapy regimen consisting of preemptive and infiltration analgesia application to laparos-
copic or open appendectomy in pediatric patients.

Methods: Eighty pediatric patients with diagnosis of acute and perforated appendicitis, who
scheduled for laparoscopic or open appendectomy were randomly separated into 2 groups of 40.
Age, sex, and weight of the patients, duration of anesthesia and surgical techniques were recor-
ded. Preemptive 1.5 mg/kg tramadol HCI was administered at induction of anesthesia. As infilt-
ration anesthesia 1 mg/kg 0.5% bupivacaine HCl was administered to the incision site of all
patients. The pain levels of the patients after extubation were evaluated with Children’s Hospital
of Eastern Ontorio Pain Scale and Visual Analog Scale. The heart rates, respiratory rates, seda-
tion score values, diastolic and systolic blood pressure values, postoperative analgesic require-
ments, sedation scores, the observed side effects, hospital stay, and the time of the first mobili-
zation were recorded and compared.

Results: There were no statistically significant differences between the groups with respect to
monitored parameters except operation time and anesthesia time. Postoperative first day 13
patients (32.5%) in the LA group and in 9 patients (22.5%) in OA group, while on the second day
only 2 patients (%5) in the OA group required additional analgesia .

Conclusion: Our multimodal analgesia protocol consisting of preemptive analgesia and periope-
rative local anesthesia infiltration showed no difference between patients who underwent lapa-
roscopic or open appendectomy with respect to pain levels and analgesic requirements.

Keywords: Pediatric surgery, appendectomy, multimodal analgesia, preemptive analgesia
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Amag: Aragtirmanin amaci, laparoskopik veya agik apendektomi uygulanan ¢ocuk hastalarda,

preemptif ve infiltrasyon analjezisinden olusan multimodal agr1 tedavisinin sonuclarim goster-

mektir.

Yontem: Akut veya perfore appendisit tanisi olan, agik veya laparokopik yéntemle operasyonu

planlanan 80 ¢ocuk hasta rastgele 40 kigilik 2 gruba ayrildi. Yas, cinsiyet, agirhik, anestezi siire-

si ve uygulanan cerrahi teknik kaydedildi. Anestezi indiiksiyonu sirasinda preemptif olarak 1,5

mg/kg tramadol HCI uygulandi. Biitiin hastalara infiltrasyon anestezisi insizyon bélgesine 1 mg/

kg 90,5 bupivacaine HCI yapilarak uygulandi. Ekstiibasyon sonrasi hastalarin agr1 diizeyleri

Children’s Hospital of Eastern Ontorio Pain Scale and Visual Analog Scale ile degerlendirildi.

Kalp hizlar1, solunum sayilari, sedasyon skorlari, sistolik ve diastolik kan basin¢lar1, postopera-

tif analjezik gereksinimi, yan etkiler, hastanede yatis siireleri ve ilk mobilizasyon zamanlar:

kaydedildi ve karsilagtirildi.

Bulgular: Gruplar arasinda takip edilen parametrelerde ameliyat siiresi ve anestezi siiresi harig Alndig tarih: 29.03.2018

anlamh farkhlik saptanmadi. Laparoskopi grubunda 13 hastada (%13.5) ve agik grupta 9 has- Kabul tarihi: 28.04.2018

tada (%22,5) ek analjezik gereksinimi olurken, ikineci giin yalmzca agik grupta 2 hastada (%5)

analjezik ihtiyac1 oldu. Yazigma adresi: Uzm. Dr. Sengiil Ozmert, Ankara
Sonug: Preemptif analjezi ve lokal anestezik infiltrasyonunu igceren multimodal analjezi proto-  Cocuk Saghgi ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
koliimiiz ile laparoskopik veya a¢ik apendektomi uygulanan hastalar arasinda, agr1 seviyesi ve Egitim ve Arastirma Hastanesi Anesteziyoloji ve

analjezik gereksinimi yoniinden farkhhk saptanmad. Reanimasyon Klinigi, Digkapi - 06100 Ankara -
Tiirkiye
Anahtar kelimeler: Cocuk cerrahisi, apendektomi, multimodal analjezi, preemptif analjezi e-mail: sengulozmert@yahoo.com.tr
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INTRODUCTION

Appendectomy is a frequently performed surgical
procedure in children . In many publications on
laparoscopic appendectomy (LA) a lower require-
ment for postoperative analgesia shorter hospital
stay, less wound infection and the earlier return to
normal activity relative to open appendectomy (OA)
have been reported *?. Laparoscopic appendectomy
(LA) has been performed routinely in pediatric pati-
ents for more than 10 years . However, prospective
randomized studies in children are limited “. This
paper presents the results of the implementation of a
multimodal pain therapy regimen consisting of pre-
emptive application of local infiltration anesthesia to
pediatric patients who underwent laparoscopic or
open surgery appendectomy. The aim of the present
study is to evaluate postoperative pain and its effects
on first mobilization, and hospitalization time.

MATERIAL and METHOD

This prospective study included 80 consecutive
pediatric patients aged 5-17 years with a diagnosis of
acute and perforated appendicitis who underwent LA
or OA between January 2013 and August 2013.
Patients with communication and mental problems
were excluded from the study. The study was appro-
ved by the hospital Local Ethics Committee
(2013/020). Written informed consent was obtained
for all subjects from a legal surrogate or the parents.
Eighty patients were randomly separated into 2 gro-
ups of 40 to be operated with laparoscopic or open
surgical technique. Age, sex, and weight of the pati-
ents, duration of anesthesia and surgical techniques
were recorded. As infiltration anesthesia 1 mg/kg
0.5% bupivacaine HCI was administered to the inci-
sion site of all patients before incision . Induction of
anesthesia for all patients was applied with 2.5 mg/kg
propofol 1%, 0.5 mg/kg atracurium besylate, 1 mcg/
kg fentanyl citrate and preemptive administration of
1.5 mg/kg tramadol HCI . Anesthesia was maintained
with 2-3% sevoflurane in 50% O,-50% N,O.

Open appendectomy was performed with a Rockey
Davis incision. The mesoappendix was determined
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and dissected, and the appendix was excised. The
wound was closed in the anatomical planes.

Laparoscopic appendectomy was applied using 3
trocars. The first trocar inserted to achieve pneumo-
peritoneum. The pressure was set at a standard level.
In both groups, the abdominal skin incisions were
closed with sterile sponge dressings .

In the study, the recording of postoperative pain
was standardized for both groups with daily monito-
ring of postoperative pain scores and analgesic requ-
irements.

The pain levels of the patients after extubation
were evaluated. The nurses who had the same educa-
tion level individually, and blindly observed and
assessed patients’ pain perception levels for 48 hours
postoperatively (15, 30 minutes, 1, 2,4, 6,8, 12, 24,
36, 48 hours) and evaluated the pain scale using
Children’s Hospital of Eastern Ontorio Pain Scale
(CHEOPS) ©. Assesment of the patients’ age and
their compliance with Visual Analog Scale (VAS)
which consists of a horizontal line, the left end repre-
senting “no pain” (0 cm) and the right end represen-
ting “the worst imaginable pain” (10 cm), was used
to score patients’perception of pain at same time
intervals ©. The patients discharged before 48 hours
were evaluated during their hospitalization period.

During the follow-up period, when VAS scores
were >4 and /or CHEOPS >7, 1 mg/kg tramadol HCI
was administered. Postoperative analgesic require-
ments, sedation scores, the observed side effects,
hospital stay, and the time of the first mobilization
were recorded. The recorded parameters were analy-
zed statistically. Patients in both groups were dischar-
ged when they were afebrile, and could tolerate nor-
mal diet without abdominal tenderness.

Statistical Analysis

Sample size was calculated at least for 40 patients
when power was taken as 80%, type I error as 0.05
and expected difference as +20% for percentage of
severe pain (R 3.0.1. open source programme). Data
were evaluated using SPSS version 11.5 (Chicago
Inc. IL, USA) package programme. To compare dif-
ferences between the LA and OA groups, the
Independent samples t-test was used for continuous
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data with normal distribution, Mann-Whitney U-test
for continuous data with non-normal distribution or
ordinal data, and the chi-square test or Fisher-Exact
test were used for categorical data. Repeated measu-
res two-way ANOVA was used for hemodynamic
parameters depending on time. Descriptive statistics
were expressed as meanzstandard deviation for con-
tinuous data with normal distribution, and median
and interquartile range for continuous data with non-
normal distribution. Categorical data were expressed
as frequencies and percentages A value of p<0.05
was accepted as statistically significant.

RESULTS

A total of ASA I-II 80 patients with a mean age of
11.44+3.70 years (range, 5-17 years) were prospecti-
vely examined in the study. The two groups compri-
sed equal number of patients who underwent LA or
OA. The female to male ratio was 0.54 (28 female /
52 male). In the comparison between the two groups,
there was no significant difference in terms of age,
gender, weight and ASA scores. Rates of acute and
perforated appendicitis were similar between the two
groups. Anesthesia and operative times were signifi-
cantly different between the groups (Table 1).

Table 1. Descriptive data of all the patients.

Lap. (n=40) Open (n=40) P
MeanzSD Mean=SD

Gender M/F 26/14 26/14 1,000
Age (year) 11,53+3,80 11,35+3,61 0,833

Weight (kg) 412841502 41381652 0977
ASA

I 33 (%82,5) 31(%775) 0576
i 7(%175)  9(%225) 0001

Anes. Time (min) 60,65+13,65 43,18+12,22 0,001
Surg. Time (min) 46,48+13,56 30,75+12,16 0,787
First mobilization time (hour) 10,83+6,51 11,20+5,85 1,000
Hospitalisation (day) 2,20+1,09 2,33x1,44

Mean+SD was shown as meanzstandart deviation.

The duration of anesthesia was significantly diffe-
rent but additional fentanyl citrate was not needed
peroperatively in both groups.

When the distribution of perforated and acute
appendicitis between groups were examined, it was

seen that 10 patients in the OA, and 9 patients in the
LA group had perforated appendicitis without any
statistically significant intergroup difference
(p<0.05).

There were no significant differences between the
groups as for the heart rates, respiratory rates, sedati-
on score values, diastolic and systolic blood pressure
values during the study.

VAS and CHEOPS values were recorded throug-
hout postoperative 48 hours without any significant
differences between the groups (Table 2).

Table 2. Pain scale values throughout the follow-up period.

VAS Cheops
Lap. Open P Lap. Open P
Med. Med. Med. Med.
(IQR)  (IQR) (IQR)  (IQR)

15min 3,5(375) 4(2) 0942 5(1) 6(1,75) 0074
30min 43) 4(3) 0922 5(1) 5(1) 0208
1h 320 4275 0538 5(1) 5(1) 0,193
2h 3(2,75) 35(275) 0938  5(1) 5(1) 0467
4h 3275 3(3) 0829 5(1) 5(1) 0,160
6h 3(1,75) 3275 0929 5(1) 5(1,75) 0234
8h 2(2) 25(275) 0508 5(1) 5(1) 0227
12h 2275 2(3) 0254 5(1) 5(1) 0,899
24h 12 152 0623 4() 45(1) 0301
36h  05(2) 1(2) 0735 4(1) 4(1) 0569
48h 12) 1(1) 0608 4 (0) 4(1) 0,186

Med. (IQR): Median (Interquartil range)

Thirteen patients (32.5%) in the LA , and 9 pati-
ents (22.5%) in the OA group required additional
analgesia on the postoperative first day. However, on
the postoperative second day only 2 patients (%5)
which were in the OA group, needed additional anal-
gesia. No patient in the LA group required additional
analgesia.

When the patients were evaluated as for additio-
nal analgesia during the whole postoperative period,
additional analgesia was administered twice to 5 pati-
ents in the OA group, and twice, and thrice to 3 pati-
ents, and once to one patient in the LA group, the
other remaining patients receive additional analgesia
only once.

In the LA group, 6 patients (11.8%) needed trama-
dol HCI at the postoperative 15" minute, while no
patients in the OA group needed tramadol HCL at the
same time. Analgesia and pain scores were similar in
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both groups at the postoperative 15 minutes (Table 2).

Six patients in the laparoscopic, and 2 patients in
the open surgery groups had fever, and preoperati-
vely received paracetamol. For 2 febrile patients in
the OA group paracetamol was used on the first pos-
toperative day.

In addition, there were no significant differences
between the patients with perforated appendicitis and
the those with acute appendicitis in terms of postope-
rative analgesia requirement. All patients were enco-
uraged to return to unrestricted normal activity and
there were no significant differences between the
groups as for postoperative mobilization time. In res-
pect of early postoperative complications, fever,
wound infection and abscess formation were evalua-
ted. There were no significant differences between
the groups in terms of complications and the length
of hospital stay (Table 1).

DISCUSSION

Laparoscopic appendectomy is the most common
emergency procedure in children ¥, In a meta-
analysis by Jen et al, while the rate of LA surgery was
19% in pediatric patients in 1999, by 2006, it had
become an equally preferred surgical treatment with
OA with a rate of 52% . Due to this development,
the studies on the pediatric patients undergoing LA
are increasing day by day.

In studies which mentioned the superiority of LA
over OA in the literature it has been reported that
postoperative pain is less than OA, which allows
earlier mobilization and earlier discharge. Studies
have indicated that total parenteral and oral analge-
sia requirements are less in the LA group ¢,
Postoperative pain treatment can be stopped 1.1
days earlier on average in the LA group compared to
the patients who received OA !?. Schmelzer et al.
(D reported that IV pain relief was required for 0.8
days in the LA group, while the patients in the OA
group required IV pain relief twice longer period
(1.9 days). Till et al. " found that there is signifi-
cantly less need for use of narcotics in the patients
in LA group in a study on pediatric patients by using
the PCA method.
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It is a clinical reality that pain is an important
complaint during the postoperative period among
patients undergoing LA. Moreover, Tomecka et al. ¥
found that children who underwent LA had a substan-
tial pain at 1: 3 ratio on the first, and 1: 5 on the
second postoperative day. Therefore, the develop-
ment of pain therapy regimens that can be reliably
applied to the pediatric patients who have undergone
OA as well as to children who are treated with LA is
an important need.

There are many treatments such as non-steroidal
anti-inflammatory drugs, opioids, corticosteroids and
topical medications used during and after surgery for
postoperative pain management ‘4. Several treatment
protocols have been developed in recent years, inclu-
ding preemptive analgesia, preventive analgesia, and
multimodal analgesia in the treatment of postoperati-
ve pain ®. The advantage of preemptive analgesia,
which can be described as analgesic treatment initia-
ted prior to surgical trauma, has been demonstrated
with randomized studies performed during pre- and
post-incisional period 9. In recent years, there have
been many studies supporting its use and concerning
prevalence of preemptive analgesia, especially in
pediatric patients ”. However, until now, the effect
of tramadol and bupivacaine combination treatment
on postoperative pain in appendectomy patients has
not been investigated.

Tramadol, which is in the weak opioids group in
the classification of analgesics is a dual-acting synthe-
tic drug with both opioid and non-opioid mechanisms
of action and this additive effect obtained by these
two mechanisms enables it widespread use in the
treatment of moderate-to-severe pain thanks to its
significant anti-nociceptive activity and favourable
side effect profile "®. Literature on the use of pre-
emptive tramadol in children is very limited. Van der
Berg et al. " compared the preemptive analgesic
effect and side effects of tramadol, pethidine and
nalbuphine in pediatric patients and found that pati-
ents receiving nalbuphine and tramadol returned to
spontaneous respiration more easily, but adverse side
effects such as nausea and vomiting were more frequ-
ent in the nalbuphine group, while doses of = 3 mg/
kg tramadol resulted in nausea and vomiting. Ozkdse
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et al. @ have shown that administration of low doses
of tramadol at a dose of 0.5-1 mg/kg during induction
to pediatric patients who undergo adenotocillectomy
provides effective postoperative analgesia. The infor-
mation we obtained from the results of our administ-
ration of 1.5 mg/kg tramadol dose in our study reve-
aled that tramadol at indicated dosed provided suffi-
cient preemptive analgesia in our patients. Side
effects such as vomiting and sedation, which are
common in tramadol use, have not been found in any
of our patients.

Bupivacaine is an amide group local anesthetic
with long efficacy and wide application area and its
positive effects on postoperative pain via its pre-
incisional use in tonsillectomy applied children under
general anesthesia, has been known for a long time
@D The positive effects of infiltration on the wounds
in abdominal operations are well known in adult pati-
ents ?». Cervini et al. @ has shown that the use of
intraoperative bupivacaine infiltration in patients
undergoing laparoscopic appendectomy reduced pos-
toperative pain and narcotic use. However, it is
known that the postoperative analgesic needs of adult
patients and pediatric patients undergoing appendec-
tomy are different, and it is not appropriate to consi-
der the studies done in adult patients correspond
exactly to those performed in pediatric patients @%.
As a matter of fact, Wright et al. > showed in a cont-
rolled study of appendectomized children, bupivaca-
ine infiltration significantly reduced postoperative
pain. In our study, we think that reaching the same
pain level of LA group in the OA group depends on
the local bupivacaine effect. Similarly in a retrospec-
tive study, Liu et al. ®® reported that using multimo-
dal analgesia with local anesthesia was effective in
reducing pain in pediatric patients following laparos-
copic appendectomy.

The multimodal analgesia protocol that we used
in our study was a combination of preemptive anal-
gesia and local infiltration analgesia. We couldn’t
find any study in the literature in which this multimo-
dal analgesia protocol has been used. In our study,
postoperative pain was assessed while considering
the difficulty of pain assessment in children and VAS
and CHEOPS pain scales as well as hemodynamic

monitoring were taken into account. In our study, we
aimed to provide pain treatment which we believed to
be effective in all patients by applying the same stan-
dard analgesic regimen in both groups and therefore
we did not consider it appropriate to create a control
group. We compared OA, and LA groups as for VAS,
CHEOPS pain scale scores and haemodynamic valu-
es and found that there is less postoperative pain in
the LA group in general.

There are controversies about length of hospital
stay, time to return to normal activity and complica-
tions between OA and LA in the literature . Most of
the publications have claimed that LA leads to shorter
hospital stay, earlier return to normal activity and
lower number of complication than open appendec-
tomy @. We accept that effective standardised multi-
modal analgesia regimen and perioperative local
anesthesia infiltration achieve early postoperative
mobilization in both groups. In a comparative study
of pediatric patients by Li et al. ' it was reported
that patients undergoing LA, had a shorter hospital
stay compared to OA patients. In 2010 a meta-
analysis of 95,806 pediatric appendectomies, Jen et
al. ™ determined that the risk of postoperative abs-
cess formation increased in the LA group. On the
other hand, length of hospital stay was shorter in the
LA group. In our study, there were no difference in
hospital stay and time to return to daily activities
between LA and OA groups. We think that the signi-
ficant length of anaesthesia and operative time of
laparoscopic appendectomy will be equalized betwe-
en the two groups by the increase of our experience
of laparoscopic appendectomy.

Standardised multimodal analgesia protocol con-
sisting of preemptive analgesia and perioperative
local anesthesia infiltration is used in LA and OA in
pediatric patients for postoperative pain control. This
single-blind, prospective, randomized clinical rese-
arch study showed no difference between the patients
who underwent laparoscopic or open surgery in res-
pect of pain levels and analgesic requirements after
appendectomy. Besides, there were no significant
differences between the patients with perforated
appendicitis and the patients with acute appendicitis
in terms of postoperative analgesia.
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The effect of different maternal positions on reactivity of the
nonstress test, maternal blood pressure and heart rate

Farkh maternal pozisyonlarin nonstres test reaktivitesi, maternal kan basinci ve
kalp atim hizina etkisi

Didem KIRATLI, Tiilay YAVAN?, Kazim Emre KARASAHIN?, Miifit Cemal YENEN*
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ABSTRACT

Objective: We aimed to investigate the effects of different maternal positions on reactivity
of the Nonstress Test (NST), maternal blood pressure and heart rate.

Methods: In this experimental study, 243 pregnants were randomized to the position groups
(sitting, semi-Fowler’s, semi-Fowler’s left lateral) at 34-37 and 38-40 gestational weeks. The
questionnaire form inquiring socio-demographic and obstetric characteristics and “NST
Form” were used. For the statistical comparison of the continuous variables, one-way
ANOVA, and independent groups t test were used.

Results: Though not statistically significant difference existed, NST reactivity at sitting
position was higher than the other positions, and it was higher in 38-40 gestational weeks
relative to 34-37 gestational weeks (p>0.05). Results of NST reactivity were evaluated at 4
time periods. Time-to-reactivity in relation to position didn’t reveal a significant difference.
Independent of the position, we found a significant difference in time to reactivity between
0-5 and 0-10 minutes, and between 0-10 and 0-15 minutes (p<0.05), but there was no signi-
ficant difference in time to reactivity between 0-15 and 0-20 minutes (p>0.05). Fetal heart
rate, maternal systolic, diastolic blood pressure levels were similar in all gestational weeks
regardless of the position, at baseline and 10 minutes later (p>0.05). Maternal heart rates
were significantly different in semifowler left lateral position (p<0.05).

Conclusion: As the most comfortable positions for the pregnants NST applications at
semi-Fowler’s left lateral and sitting positions seem to be more appropriate in order to get
higher NTS reactivity results. No significant difference was observed in NTS reactivity
between applications at 15 and 20 minutes, so application at 15 minutes may be sufficient
for NST evaluation.

Keywords: Prenatal diagnosis, cardiotocography (CTG), high-risk pregnancy, NST
0z

Amag: Farkh maternal pozisyonlarin Nonstres Test (NST) reaktivitesi, maternal kan basin-

c1 ve kalp atim hizina etkisini incelemeyi amacladik.

Yontem: Bu deneysel ¢alismada, 34-37 ve 38-40 gestasyonel haftalarda 243 gebe kadn,

belirlenen pozisyon gruplarina (oturarak, semifowler, semifowler sol lateral) randomize

edildi. Veri toplamak i¢in sosyodemografik ve obstetrik ozellikleri iceren anket formu ve

“NST Formu” kullamildi. Siirekli degiskenlerin istatistik karsilagirmalarinda one-way

ANOVA ve bagimsiz gruplarda t testi kullanildi.

Bulgular: NST reaktivitesi oturur pozisyonda diger pozisyonlara gore daha yiiksek, 38-40

haftalarda 34-37 haftalara gore daha yiiksek bulundu fakat istatistiksel olarak anlamlh bir

fark belirlenmedi (p>0,05). Reaktif NST sonuglar1 4 zaman diliminde degerlendirildi.

Pozisyona gore reaktivite zamanlar: arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu.

Pozisyondan bagimsiz olarak, 0-5 ve 0-10 dk.’lar arasinda, 0-10 ve 0-15 dk.’lar arasinda

reaktivite oram ac¢isindan istatistiksel olarak anlamh fark belirlendi (p<0,05), fakat 0-15 ve

0-20 dk.’lar arasmda reaktivite oranlar1 agisindan anlamh bir fark belirlenmedi (p>0,05).

Pozisyondan bagimsiz olarak biitiin gestasyonel haftalarda bazal fetal kalp iz, baglangi¢ ve

10. dk.’da maternal sistolik ve diastolik kan basmer diizeyleri benzerdi (p>0,05). Maternal

kalp atim hiz1 yari-Fowler sol lateral pozisyonda énemli derecede farkh idi (p<0,05). Alindi@r tarih: 10.01.2018
Sonug: Gebeler agisindan daha konforlu goriinen ve daha yiiksek reaktif sonuglar goriilen Kabul tarihi: 11.06.2018
yari-Fowler sol lateral ve oturur pozisyonlar NST uygulamas: i¢in daha uygun goriinmektedir.

15 ve 20 dk.’lar arasmda reaktivite oranlar1 agismdan anlamh bir fark belirlenmediginden 15  Yazisma adresi: Prof. Dr. Tiilay Yavan, izmir

dk.’hik uygulamanin NST degerlendirmesi igin yeterli olabilecegi diisiiniilmektedir. University of Economics Sakarya Caddesi,
No:156, 35330 - Balgova - [zmir - Tiirkiye
Anahtar kelimeler: Prenatal tani, kardiotokografi (KTG), yiiksek riskli gebelik, NST e-mail: tulayaykan@hotmail.com
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INTRODUCTION

Decreasing perinatal morbidity and mortality to
minimum is the main objective of the obstetrics and
could be possible by antenatal follow-ups V. Today it
is possible -to some extent- to diagnose and treat fetal
disease by in utero fetal evaluation. While the early
aim has been to prevent and treat maternal diseases,
fetal counterpart of this approach is now accepted as
equally important. Philosophy of accepting “fetus as a
patient” is spreading and fetal rights are spoken of @.

In 1973, in order to reduce the the number of fetu-
ses lost in utero, fetal heart rate (FHR) monitoring had
begun to be used during delivery ©®. There are different
methods of fetal surveillance, and electronic fetal
monitoring (EFM) has become the cornerstone .
Antepartum EFM is one of the commonly used met-
hods for the evaluation of fetal oxygenation. A pro-
perly applied EFM contributes significantly to early
detection of fetal hypoxia, and thus helps to prevent
fetal mortality and healthier feto-maternal outcomes
©. As proposed in the literature, main purpose of fetal
surveillance is to detect fetal hypoxia and acidosis, and
therefore help to prevent perinatal mortality/morbidity,
optimize outcomes and minimize medicolegal risks
¢, Advantages of EFM include lower intrapartum
death rates, better Apgar scores, and the assurance of
well-being in the high-risk fetus ®.

The most common method of antepartum fetal
surveillance assessment by FHR interpretation is the
nonstress test (NST) @. NST provides fetal surveil-
lance in the antepartum and intrapartum periods that
would help to decrease the incidence of birth asph-
yxia with the lowest possible rate of unnecessary
obstetrical intervention ©'?. The NST consists of
monitoring only, and the fetus is not challenged or
stressed by uterine contractions. Therefore, it is
noninvasive, painless, and believed to be without risk
to mother or fetus !,

The NST is typically performed in the semi-
Fowler’s, semi-Fowler’s left lateral, sitting or side
lying positions 12 in an office or a hospital setting
during daytime hours as a routine screening test.
Women are requested to be nonfasting and to have
refrained from recent smoking which can adversely
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affect test results. The FHR is monitored by the place-
ment of a fetal heart rate and a uterine contraction
probe on maternal abdomen with one or two belts. The
usual 20 minutes of monitoring may be extended to 40
minutes if the fetus is in a sleep cycle, or when neces-
sary. The woman records each fetal movement by the
use of self-operated markers. A nonreactive (abnormal)
NST reactivity indicates lack of sufficient FHR accele-
rations over a 40-minute period. Again, it is important
to take into account the gestational age of the fetus.
Both fetal movement and the amplitude of the FHR
accelerations increase with gestational age 2.

Most commonly, nurses perform and interpret
nonstress test results; thus, they have a responsibility
to ensure that assessment of fetal well-being is as
accurate and effective as possible. Nursing responsi-
bilities in EFM include giving information, evaluati-
on of maternal status, observation, interpretation of
results, and proper intervention according to EFM
data >!1¥, The nurse may also report the findings to
the family physician/obstetrician for further interven-
tions. The nurse may also use this opportunity to
assess learning needs of the mother concerning the
importance of fetal movements and provide informa-
tion and training 2.

Recently various alternative positions for NST
applications have been proposed, such as walking or
sitting positions. Maternal perception of fetal move-
ments has been found to be highest in the reclining
position, but the walking and sitting positions have
resulted in a shorter period to obtain two accelerati-
ons of FHRs 2. Some suggest that after 32 gestatio-
nal weeks, lateral recumbent or sitting positions may
be more acceptable for the patients at least to avoid
inducing supine hypotension or maternal and pos-
sibly fetal discomfort @.

There are limited number of studies related to
maternal position in NST in the literature. In this
study, we aimed to investigate the effects of different
maternal positions on reactivity of the NST, maternal
blood pressure and heart rate.

MATERIAL and METHODS

We performed this experimental study in the
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Obstetric and Gynaecologic Clinic in an Education
and Research Hospital, located in Ankara/Turkey,
between December 2014 and April 2015. Ethical
approval was received from the Institutional Board.
The sample of this study consisted of the pregnant
women in their 34-40 gestational weeks, who came
for routine NST evaluation and accepted to participa-
te in the study during the study period. The partici-
pants were informed about the study, and also requi-
red to read and sign the informed consent form.
Sample size was calculated to be at least 63 pregnant
women for each group within the 95% confidence
interval, using power and sample size program. We
have prepared a table according to NST position and
gestational weeks. At least 9 pregnant women for
each gestational week were assigned in each group.
We placed pregnant women in the queue to the cor-
responding group according to this table. We evalua-
ted 63 pregnant women in sitting position, 91 in
semi-Fowler’s position and 89 in semi-Fowler’s left
lateral position during study time.

Inclusion Criteria:

e Low risk pregnant women aged between 18-40
years with a single fetus, and available fetal
biometric measurements and amniotic fluid
consistent with gestational age of 34-40 gesta-
tional weeks and applying for NST evaluation

* Pregnants in non-fasting state who quitted
smoking recently

Exclusion Criteria:

e Smoking and alcohol use in pregnancy

e Fetal anomaly findings in ultrasonography

e High body temperature before NST, maternal
systemic diseases and drug use.

Forms used in the study:

In the study data were collected using the question-
naire form containing the socio-demographic and obs-
tetrics characteristics of the women and “NST Form”.

The socio-demographic and obstetric characteris-
tics questionnaire consisting of 20 questions about
age, education, employment status, history and health
problems in previous and current pregnancy was

developed by the researchers.

We prepared a NST Form by using definitions
updated by the Eunice Kennedy Shriver National
Institute of Child Health and Human Development
(NICHD) in 2008. This NST form contains informa-
tion about maternal position, onset, and termination
times, maternal blood pressure and heart rate at the
beginning and 10 minutes after, body temperature
before test, fetal movements felt by the mother, cont-
ractions, basal FHR, variability, accelerations, dece-
lerations, and the time period when test reactivity
was achieved.

Application of the study:

* The NST applications were all made by rese-
archers.

* Following positions were used for performing
NST: 1) Semi-Fowler, 2) Semi- Fowler left
lateral and 3) Sitting

* As previously described, pregnants were ran-
domly assigned to the groups by following the
position table in accordance with gestational
age.

e NST application were made

e [If a pregnant woman didn’t accept the proposed
position, she was excluded from the study.

e NST results were interpreted by researchers and
an obstetrician, and saved to the NST form.

Data Analysis:

The data collected from 243 pregnant women
were analysed using Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) 15.0 for Windows Evaluation
Version. Pregnant women in each position group
were divided into two separate groups: one group
consisted of gravidas in 34-37 gestational weeks, the
other group consisted of gravidas in 38-40 gestatio-
nal weeks. Statistical analyses were done according
to position groups and gestational weeks in each
group. For descriptive statistics, frequencies, arith-
metic mean, standard deviation, median, percentile,
minimum and maximum values were used. For the
statistical comparison of the continuous variables,
one-way variance analysis (One way ANOVA), and t
test in independent groups were used. For the statis-
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tical comparison of the discrete variables, chi-square
or Fisher’sexactchi-square test were used. McNemar’s
test was used in the dependent group. For the linear
relationships between variables, Spearman correlati-
on test was used. p<0.05 value was considered to be
statistically significant.

RESULTS

Mean age of pregnant women was 30.1+4.8 (19-40)
years, 60.1% (n=146) of them had university and hig-
her education, and 40.3% of them were employed.
Primigravidas consisted of 42.8% (n=104), nulliparas
543% (n=132) of the study population. Out of 136
pregnant women, 56.0% of them were in 34-37 gesta-
tional weeks (Group 1), and others (44.0%) were in
their 38-40 gestational weeks (Group 2).

Most (81.5%, n=198) of the total NST results
demonstrated NST reactivity. In 77.2% (n=105) of
the pregnants in their 34-37 gestational weeks, and
86.9% (n=93) of the pregnants in their gestational
38-40 weeks demonstrated NST reactivities. Statistics
showed that, regardless of the position, reactivity was

Table 1. NST results according to the gestational weeks and
maternal position.
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not significantly different between the two groups
(p>0.05) (Table 1).

We have found test results to be positive in semi-
Fowler, semi-Fowler’s left lateral and sitting positi-
ons in 78% (n=71), 80.9 % (n=72) and 87.3% (n=55)
of the pregnant women, respectively. There were no
significant differences in NST reactivity between
maternal positions regardless of gestational weeks
(p>0.05) (Table 1).

When a total of 198 reactive NST results were
evaluated in 4 different time periods, (0-5, 6-10,
11-15 and 16-20 minutes) time-to-reactivity in relati-
on to maternal position did not reveal a statistically
significant difference among groups (p>0.05). When
the time-to-reactivity periods (0-5 min, 0-10 min, and
0-15 min) were compared independently from mater-
nal positions, there was a statistically significant dif-
ference (p<0,001).

Table 2. Time-to-reactivity periods according to maternal
position.

Time period Semi Semi Sitting Total *Test p
fowler fowler
left
lateral

0-5 minutes n% 41 38 31 110
(577) (52.8) (564) (55.6) 2.697* 0.846

Gestational Reactive  Non- Fetal Total .
weeks reactive tachycardia 6-10 minutes n % (2158 4) (3%43) (31195) (3?)18)
3437 n% 105(772) 24(17,7)  75.0) 136 1-15 minutes n % (1201) (”8]) (743) (1212])
gestational week (100) 16-20 minutes 1 % 2' 2' 1 5'
38-40 n% 93(869) 13(122) 109 107 ol o (27'f) (27-;3) (15-2) (129'?
gestational week (100) (100) (100)  (100) (100)
Total n% 198 (815 370152 863 (%3(3)) Maternal position independent time-to-reactivity periods.
*Test / p 5,109¢/0,078 Total Test/p***
Positions Reactive  Non- Fetal  Total 0-5 minutes n % 110 (55.6) *192421¢
reactive tachycardia ? p<0 ’001
_ 1 % a

Semifowler  n% 71(780) 16(17.6) 4(44) 91 0-10 minutes n % 171 (86.4) pi%’%%ol

(100) P 7
Semi fowler left n % 72 (809) 15(169) 2(22) 89 0-15 minutes n % 193 (97,5) +p=0,061
lateral (100) 0-20 minutes n % 198 (100)
Sitting n% 55873 6(9,5) 232 63 Total n % 198 (100)

(100)
Total n% 198 (81,5) 37 (15,2) 8(3,3) 243 -

(100) * Pearson ki-square

*Test / p 2,866 /0,581

* Pearson Ki-square
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parison.



D. Kiratly et al. The effect of different maternal positions on reactivity of the nonstress test, maternal blood pressure and heart rate

When the time-to-reactivity periods between 0-15 maternal position, there was no statistically signifi-
and 0-20 minutes were compared independently from cant difference (p>0,05) (Table 2).

Table 3. Maternal perception of fetal movements and NST results according to maternal position.

Maternal position Fetal movements Reactive  Non-reactive  Fetal tachycardia Total (n) *Test p
n 67 11 4 82
Yes % 94 4 68,8 100 90,1 10,073 0,66
Semifowler n 4 5 0 9
No % 5,6 313 0 9.9
Total n 71 16 4 91
% 100 100 100 100
n 69 10 2 81
Yes % 95,8 66,7 100 91 13,111 0,12
Semifowler left lateral n 3 5 0
No % 42 333 0 9
Total n 72 15 2 89
% 100 100 100 100
n 53 5 2 60
Yes % 96 4 833 100 95,2
Sitting n 2 1 0 3 2,129 0,345
No % 36 16,7 0 438
Total n 55 6 2 63
% 100 100 100 100

* Pearson ki-square

Table 4. Starting and 10 minutes blood pressure (BP) and heart beat values in different maternal positions.

Position
Semi fowler Semi fowler left lateral Sitting *Test p
n=91 n=89 n=63
Starting 104,8+11,2 104,0+11,9 104,3+13,1 0,867° 0,421
10 minutes 99,2+12,6 100,3x11,9 98,2+12,1
*difference 5,6£149 3,6x12,1 6,1£95
Systolic BP (mm/hg) **Min-Max (-40)-35 (-30)-30 (-10)-35
#E%995 Cl 2,5-8,7 1,1-6,2 3,7-8,5
Starting 67,2+£9,6 67,392 66,3+10,2
10 minutes 66,7104 66+8.9 63,874 0,677° 0,509
difference 0,5+11,3 12499 2,5¢9.,6
Min-Max (-30)-40 (-30)-30 (-20)-40
%95 CI (-1,8)-2,9 (-0,8)-3,3 0,1-49
Diastolic BP (mm/hg)
Starting 93,5+13,3 89,2+13 89,9+10,1 3,665¢ 0,027
10 minutes 94,1114 93+12,5 91,2+10,5
difference -0,5+8.5 -3,7+8.1 -1,3+7.7
Heart Beat (beat/minute)
Min-Max (-24)-20 (-28)-15 (-38)-16
%95 CI (-2,3)-1,1 (-54)-(-2) (-3,3)-0,6

*One way ANOVA, **Minimum-Maximum, ***%95 Confidence interval
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During NST, 91.8% (n=223) of pregnants felt fetal
movements. In 198 reactive NST’s, 95.5% (n=189),
and in 37 non-reactive NST’s, 70.3% (n=26) of preg-
nant women felt the fetal movements. Fetal move-
ments were felt by the mothers in 100% of 8 NST’s
where fetal tachycardia was recorded. Predictability
rates of correct maternal perception of fetal move-
ments in semi-Fowler’s, semi-Fowler’s left lateral, and
sitting positions (reactive: movement (+), nonreactive:
movement (-), fetal tachycardia: movement (+) were
found to be 83.5, 854, and 88.9%, respectively. In
sitting position, perception of the fetal movements by
the pregnants was higher when compared to other
positions, however, there was no statistically signifi-
cant difference in NST reactivity/nonreactivity among
the positions (p>0.05) (Table 3).

We have not found a statistically significant diffe-
rence in maternal perception of fetal movement and
NST reactivity/nonreactivity according to the gestati-
onal weeks (between Group 1 and Group 2) (p>0.05).
Any significant difference was not found in fetal
baseline heart rates regarding the maternal position
among gestational age groups of 34-37 and 38-40
weeks (p>0.05).

According to different maternal positions, mater-
nal systolic, diastolic blood pressure levels between
baseline and at 10 minutes were not significantly
different (p>0.05). Maternal heart rate values howe-
ver, were significantly different in semi Fowler’s left
lateral position (p=0.027) (Table 4).

DISCUSSION

Maternal positions, such as lateral recumbency,
lateral tilts, semi-Fowler’s, semi-Fowler’s with tilts,
and sitting have been suggested for NST. These posi-
tions optimize uterine perfusion and fetal heart rate
patterns and prevent maternal hypotension ¢!121413,
Since supine hypotension has been reported in previ-
ous studies, we have not included a maternal supine
position in our study groups.

In our study, in sitting position NST reactivity was
found to be higher than the other positions without
any statistically significant intergroup difference
(p>0.05). In study of Cito et al. " since in NST tests
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fetal reactivity was observed at an earlier stage in
sitting position or during walking, they proposed
using these NST positions. Alug et al. ¥ investigated
the effects of sitting up, semi-Fowler’s, supine and
supine left positions on fetal reactivity and time-to-
reactivity in NSTs performed with four different
groups in 408 women, and found statistically signifi-
cant results, in that supine position yielding the
lowest (69%) and semi- Fowler’s position the highest
reactivity (85.3%) rates. Kaur et al. ” did not obser-
ve significant difference in reactivity of NST betwe-
en left lateral and sitting position. Moffatt et al. 19
compared semi-Fowler’s position with semi-Fowler’s
left or right positions in their evaluation of 738 NST
recordings of 573 pregnant women between 32.-42.
gestational weeks and found no clinically or statisti-
cally significant differences as for NST reactivities
between the three groups, with an overall reactivity
of 96.37 percent.

In order to get a reliable reactive NST result, a
20-minute-application is generally accepted as suffi-
cient ">!9 However, due to the increased number of
patients and thus relatively limited number of elect-
rotococardiograms and technical personnel, 20-
minute-application seem to cause long waiting peri-
ods for the pregnant women in the queue for NST. In
our study we have not encountered a statistically sig-
nificant difference in reactivity rates in relation to
gestational weeks and maternal monitoring positions.
When we evaluated the NST results in 4 time periods
(0-5, 6-10, 11-15 and 16-20 minutes) independent of
the position, we found statistically significant diffe-
rences in time to reactivity between 0-5 , 0-10 , 0-10
and 0-15 minutes (p<0.001). There was no significant
difference between 0-15 minutes and 0-20 minutes
regarding the time to reactivity (p>0.05), which
makes us to think that 15 minutes could be sufficient
for a NST application. A randomized study of 108
patients with singleton pregnancies at their 32. to 42.
gestational weeks who had undergone NST reactivity
tests in semi-Fowler’s or left lateral recumbent posi-
tions revealed that the semi-Fowler’s position was a
superior position for conducting a NST within a short
period, which could decrease the need for prolonged
monitoring and lead to a more time-effective evalua-
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tion of patients at risk ™. Cito et al. 19 found that the
duration of NST reactivities in the reclining position
(defined as the time taken to record the three large
accelerations) were comparable, however it was sig-
nificantly shorter in the sitting position or during
walking with the progression of pregnancy. Kaur et
al. " showed that NST performed in the left lateral
position significantly required less time to achieve
reactivity as compared to sitting position. Alus et al.
(% could not find statistically significant differences
among the four groups according to time to detect
reactivity, supine position causing the lowest reacti-
vity in tandem with physical discomfort such as back
pain and difficulty in breathing in corroboration with
previous literature.

Overall maternal perception of fetal movement
rate in our study was found to be 95.5% in all reacti-
ve NSTs. Correct perception rate of fetal movements
in sitting position was higher, although not statisti-
cally significant. When NST reactivity and maternal
perception of fetal movements was evaluated accor-
ding to maternal positions and gestational weeks, a
statistically significant difference could not be found.
Cito et al. 19 reported that the number of fetal move-
ments perceived by the mother was greater in the
reclining position than in sitting position or walking.

In our study, as Friedman et al. ' also previously
reported, there was no statistically significant diffe-
rence in baseline FHRs in all gestational weeks regar-
ding maternal position. Also Cito et al. '® concluded
that baseline FHR did not significantly change with
maternal position.

We have not encountered a significant difference
in 0 and 10 minute values of maternal systolic and
diastolic blood pressures regarding the maternal posi-
tion (p>0.05), but we noted a significant difference in
maternal heart rate regarding the maternal position
(p=0.027). Indeed, heart rate values in the semi-
Fowler’s left lateral position were significantly less
than the sitting position after 10 minutes. We found
only one article in the literature evaluating maternal
blood pressure during NST ¥, and there are no stu-
dies evaluating maternal heart rate during NST to the
best of our knowledge. Moffatt et al. > suggested
using laterally tilted semi-Fowler’s positions, rather

than semi-Fowler ‘s positions, to refrain from supine
hypotensive syndrome symptoms such as nausea,
vertigo, dizziness in semi-Fowler’s positions, altho-
ugh their blood pressure recordings were recorded as
normal.

Accurate evaluation of electronic fetal monitoring
and appropriate interventions when necessary should
be a basic skill of midwives and nurses working in
obstetric services. Midwives and nurses usually leave
evaluation to doctors after acquiring EFM results.
They should be given more training and practice
opportunities, which would help them to make more
independent decisions and take more responsibility,
helping more patients in shorter time 3.

CONCLUSIONS

When the literature and our study results are eva-
luated, we believe that a specific position to all preg-
nant women in order to increase the reactivity of NST
will not be feasible at the moment. However, NST
applications at semi-Fowler’s left lateral and sitting
positions seem to be more appropriate in order to get
results in the most comfortable position for the preg-
nant women.

Our study results did not show a statistically sig-
nificant difference between 15 and 20 minute- NST
applications as for NST reactivity, making us think
that 15 minute-applications may be sufficient for
NST evaluation.

A NST application in optimal conditions would
prevent unnecessary waiting periods in outpatient
clinics, uncomfortable conditions for pregnant
women, further unnecessary examinations and evalu-
ations, unjust decisions for hospitalization and deli-
veries, unnecessary costs and use of resources.

Positioning pregnants for NST is a very simple
procedure, which help achievement of better and fas-
ter results. Pregnant women tend to feel the positions
where their fetuses are more active, therefore asking
their cooperation would help health personnel to
make better decisions for maternal position during
NST.

Studies from multicenter studies may provide
additional evidence on the subject.
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Limitations of the study:

Smoking and/or alcohol use during pregnancy or
exposure as a passive smoker have been determined
according to self reports of the women.

In our clinic, routine NST applications are made
in semi-Fowler’s, semi-Fowler’s left or right lateral
positions. Some pregnant women didn’t accept sit-
ting position (thinking it is out of routine practice) for
NST. These pregnant women were excluded from the
study and we evaluated the pregnant women in sitting
(n=63), semi Fowler’s (n=91), and semi -Fowler’s
left lateral positions (n=89) during our study period.
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Arastirma

Cocukluk ¢aginda obezitenin iseme fonksiyon bozukluguna

katkisi var madir?

Does childhood obesity have effect on voiding dysfunction?

Rahime RENDA, Sevda TURHAN

Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar: Anabilim Dali, Antalya, Tiirkiye

0z

Amag: Cocuklarda obezite, tiim diinyada 6nemli bir saghk sorunu olup, iseme bozukluk-
lart ile iligkisi gosterilmigtir. Alt iiriner sistem igseme disfonksiyonu, anatomik ve nérolojik
anomalileri olmayan hastalarda dig iiretra sfinkterinin gevseyememesinin bir sonucu ola-
rak ortaya ¢ikar. Calismamizin amaci, obez ¢ocuklar ile normal kilodaki igeme fonksiyon
bozuklugu olan ¢ocuklarin klinik semptomlarm, tiplerini, igeme semptom skorlarim ve
iiroflov sekillerini kargilastirmaktir.

Yontem: Cahismamiza yaslar: 7-18 arasinda olan, 45 obez ve benzer yas ve cinsiyette, nor-
mal kiloda 40 hasta alindi. Bu hastalara iseme semptom skoru, iiriner sistem ultrasonogra-
fisi ve iseme sonrasi mesanede kalan idrar voliim tayini, iiroflovmetri-EMG uyguland:.
Elde edilen iiroflov egrileri ¢an, kule, kesilmis, kesik kesik ve plato olarak simflandirild
ve sonuclar iki grup arasimda kargsilastirilda.

Bulgular: Her iki grubun yas, cinsiyet, ailede eniirezis ve/veya iseme disfonksiyonu dykiisii
varhigi benzer bulundu. Obez hasta grubunda igeme semptom skorlar1 kontrol grubuna
gore anlamh derecede yiiksek saptandi (p<0,05). Idrar yolu enfeksiyonu ve kabizhk goriil-
me orani obez grupta daha yiiksekti (p<0,05). En sik goriilen semptom, obez grubunda ani
stkigma ve idrari tam bogaltamama iken, eniirezis nokturna ve idrar kagirdigim hissetme-
me kontrol grubunda anlamh olarak daha yiiksek saptandi (p<0,05). Uroflov sekillerinden
kesilmis ve plato obez grubunda sik iken, kesik kesik igeme sekli kontrol grubunda sikhikla
bulundu (p<0,05). Ultrason bulgularinda artik idrar miktar: ve mesane hacmi, detriisor
kas kalinhg:, obez hastalarinda yiiksek olup, istatiksel fark saptanmadi (p>0,05).

Sonug: Iseme disfonksiyonu, obez ¢ocuklarda sorgulanmasi ve tedavi edilmesi gereken
onemli bir saghk sorunudur. Erken tam ve tedavi, prognozu olumlu etkiledigi gibi, tedavi
siiresini de kisaltmaktadir.

Anahtar kelimeler: Cocuk, igeme disfonksiyonu, obezite, semptom, iiroflov-EMG
ABSTRACT

Objective: Childhood obesity is an important health problem all over the world and has
been shown to be associated with voiding disorders. Lower urinary system voiding dysfunc-
tion in patients without anatomic, and neurological anomalies becomes manifest as a result
of nonrelaxation of external urethral sphincter. The aim of our study is to compare the
clinical symptoms, their types, voiding symptom scores and uroflow patterns of obese and
normal weight children with voiding dysfunction.

Method: Forty-five obese, and 40 age-matched normal weight children aged between 7-18
years were enrolled in this study. All patients underwent voiding symptom scoring, urinary
system ultrasonography for measurement of residual urine volume and uroflowmetry-
EMG. Uroflow curves were classified as bell, tower, interrupted, staccato and plateau. The
results were compared between groups.

Results: Both groups had similar age, gender, family history of enuresis and/or voiding
dysfunction. In obese group, voiding symptom scores, were significantly higher than those
of the control group (p<0.05). Rates of urinary tract infection and constipation were higher
in the obese group (p<0.05). The most common symptoms were urgency and inability to
void urine completely in the obese group, however enuresis nocturna, and inability to feel
urine leakage were detected to be significantly more frequent in the control group (p<0.05).
While interrupted and plateau uroflow patterns were frequent in the obese group, while
staccato pattern was more common in the control group (p<0.05). Residual urine volume,
detrusor muscle thickness were increased in the obese group without statistical significant
difference (p>0.05).

Conclusion: Voiding dysfunction is an important health problem that needs to be questio-
ned and treated in obese children. Early diagnosis and treatment effects the prognosis
positively and also shortens the duration of the treatment.

Keywords: Child, voiding dysfunction, obesity, symptom, uroflow-EMG
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GIRIS

Cocuklarda obezite son yillarda sikligr gittikce
artan, sekonder hastaliklara da neden olabilen 6nemli
bir saglik sorunudur V. Kardiyovaskiiler ve renal
hastaliklar @ bagta olmak {izere, gastrointestinal
sorunlardan reflii, kabizlik ve fekal inkontinansin da
obeziteyle iligkisi gosterilmigtir G,

Alt iiriner sistem iseme disfonksiyonu (AUID),
norolojik veya anatomik bozukluk olmaksizin, pelvik
tabanlt kaslarin iseme sirasinda asirt aktivite goster-
mesi veya tam olarak gevseyememesi olarak tanim-
lanmaktadir ©. Bu tip iseme bozukluklarinda, idrar
kacirma ve idrar siklifinda degisiklikler, sikisma,
tutma manevralarinin varligi, noktiiri, zayif ve kesik
kesik idrar yapma gibi semptomlar gelisebilmektedir.
Bu bozukluklar ¢ocuklarda yineleyen idrar yolu
enfeksiyonu, vezikoiireteral reflii ile iligkili olabilir
©®_ ek olarak c¢ocuklarda duygusal ve davranigsal
degisikliklere yol acarak daha diisiik yasam kalitesi-
ne neden olabilmektedir 7.

Obezite ve iseme disfonksiyonu arasinda iligki
oldugunu gosteren caligmalara siklikla erigskin yas
grubunda rastlanmaktadir ®9. Artmug viicut kitle
indeksi (VKI) ile intraabdominal ve intravezikal
basing arasindaki iligki caligmalarla gosterilmistir.
Kilo artisinin abdominal ve mesane basincini arttira-
rak igeme disfonksiyonuna ve agir1 aktif mesaneye
neden olabilecegi ileri siiriilmiistiir '”. Buna ek ola-
rak insiilin ve glukoz metabolizma bozuklugunun da
alt tiriner sistemi etkileyebilecegi belirtilmigtir V.

Cocuklarda ve adolesan grupta obezite ve alt {iri-
ner sistem iseme disfonksiyonu iligkisini gosteren
calisma oldukga azdir. Daha ¢ok obezite ve mono-
semptomatik eniirezis nokturna ile ilgili ¢aligmalar
mevcuttur 12, Calismamizin amaci, obez ile normal
kilodaki iseme disfonksiyonlu ¢ocuklarin demografik
parametrelerini, iseme bozuklugu ile iligkili semp-
tomlarini, disfonksiyonel iseme semptom skorlarint
ve iroflovmetri (UF) sekillerini karsilastirmak ve
obezite ile iligkili spesifik {iriner semptomlarinin
olup olmadigini belirlemektir.
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GEREC ve YONTEM

Calismaya Ocak 2015 ile Mart 2018 arasinda
Cocuk Nefroloji Polikliniginde iseme disfonksiyonu
tanist alan, yagslar1 7 ile 18 arasinda olan, 45 obez ile
40 normal kilolu hasta dahil edilmistir. Calisma i¢in
Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Aragtirma Etik Kurulu’ndan Etik Kurul onay: alin-
migtir.

Yasa ve cinsiyete gore VKI (kg/m2)>95 persentil
olan ¢ocuklar obez, VKI normal smirlarda olan
cocuklar ise kontrol grubu olarak tanimlandi. Idrar
yolu enfeksiyonu (IYE) olan, ila¢ kullanan, norolojik
ve anatomik bozuklugu olan hastalar calisma dist
birakildi. Tiim hastalardan ayrintili 6ykii alindi ve
disfonksiyonel iseme semptom skorlamasi (DISS) ¥
uygulandi. Altta yatan anormallikleri dislamak icin
kapsamli fizik muayene ve renal ultrasonografi
(USG) yapildi. USG ile detriisor kas kalinlig1 ve
iseme sonras1 mesanede kalan idrar miktar1 ol¢iildii.
IYE ekarte etmek icin tam idrar tetkiki ve idrar Kiil-
tiirli gonderildi. Ultrasonogramda yeterli mesane
dolumu yapildiktan sonra elektromiyografi (EMG)
ile kombine UF yapildi.

UF-EMG (MMS Ol¢iim Sistemleri Uroflow ve
Biofeedback Unit, Medical Measurement Systems,
Enschede, Hollanda), merkezimizde tek bir deneyim-
li klinisyen tarafindan yapildi ve ¢ocuk nefrologu
tarafindan analiz edildi. Entegre EMG yiizey elekt-
rodlari, 3 ve 9 pozisyonlarinda dig anal sfinkterinin
kenarma yerlestirildi. UF hasta tam idrara sikistigin-
da yapildi. Elde edilen UF egrileri ¢an, kule, kesik
kesik, kesilmis ve plato olarak siniflandirildi.
Demografik veriler, iseme bozuklugu ile ilgili semp-
tomlar, DISS, USG sonuglari ve UF sekilleri iki grup
arasinda kargilastirildi.

Istatiksel Analiz

Veriler SPSS 22.0 siiriimii (IMB SPSS Inc., New
York, Amerika Birlesik Devletleri) kullanilarak ana-
lizedildi.Siireklisayisaldegiskenlerortalamazstandart
sapma, kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak
Ozetlenmigtir. Stirekli sayisal degiskenlerin dagilima
uyup uyumadigini aragtirmak i¢in Shapiro Wilk Testi
kullanildi. Hasta ve kontrol grubu arasinda siirekli
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sayisal degiskenler acisindan fark olup olmadigi
bagimsiz gruplarda t testi ile incelendi. Iki grup ara-
sinda kategorik degiskenler acisindan fark olup olma-
digmi belirlemek icin ki-kare veya Fisher kesin
ki-kare testi kullamildi. Tiim istatiksel verilerde
p<0,05 degeri istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 28’1 (%62.2) kiz, 17’si (%37,8) erkek
toplam 45 obez cocuk ile 30°’u (%75) kiz, 10’u
(%25) erkek toplam 40 normal kilolu (kontrol
grubu) iseme disfonksiyonu tanist almig hasta dahil
edildi. Obez hastalarin yas ortalamasi 12,2+32,
kontrol grubunun yas ortalamast 11,2+2,7 yil olup
iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
Her iki grubun yas, erkek/kiz orani, ailede eniirezis
ve/veya iseme disfonksiyonu Oykiisii varlig1 benzer
olup iki grup arasinda istatiksel fark saptanmadi
(p>0,05). IYE 6ykiisii ve DISS ise obez grupta kont-
rol grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0,05) (Tablo 1).

Tablo 2’de, iki grup arasinda hastalarin iseme
bozuklugunu gosteren semptomlar karsilastirildi. Sik
veya az siklikta idrara gitme oranlari iki grup arasin-
da benzer olup istatiksel fark saptanmadi (p>0,05).
Ayak caprazlama manevrasi, eniirezis nokturna ve
idrar kacirdigini hissetmeme kontrol grubunda anlam-
I1 derecede yiiksek iken (p<0,05), obez grupta ani

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun demografik ve iBSS
sonuclari.

Ozellikler Obez grubu Kontrol grubu P
n (%) n (%)

Yas (yil) 12,2432 11,2427 >0,05

Cinsiyet
Kiz 28 (62,2) 30 (75) >0,05
Erkek 17 (37.8) 10 (25)

Aile oykiisii
Var 28 (62,2) 25 (62.,5) >0,05
Yok 17 (37.8) 15 (37.5)

IYE
Var 25 (55.,6) 17 (42,5) <0,05
Yok 20 (44.4) 23 (57.5)

DiSS 159+73 10,8+3.9 <0,05

DISS: Disfonksiyonel Iseme Semptom Skoru, IYE: Idrar yolu
enfeksiyonu

sikisma, kabizlik, kesik kesik idrar yapma ve idrarini
tam bosaltamama semptomlarinin oldukg¢a sik oldugu
goriildii (p<0,05).

USG bulgular1 degerlendirildiginde iki grup ara-
sinda detrusor kas kalinligi (DKK) ve iseme sonrasi
mesanede kalan idrar miktar1 oranlar1 benzer olup,
istatiksel fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 3).

UF sekillerinden ¢an egrisi orani iki grupta benzer
bulundu (p>0.05). Kesilmis iseme sekli obez grubun-
da, kesik kesik igeme sekli ise kontrol grubunda
anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0,05). Plato
sekli her iki grupta ikinci siklikta olup, gruplar ara-
sinda istatiksel fark bulunmadi (p>0,05). Kule sekli
iki obez hastada saptanmis olup, kontrol grubunda
hi¢ saptanmadi (Tablo 4).

Tablo 2. Gruplar arasinda semptomlarin karsilastirilmasi.

Ozellikler Obez grubu Kontrol grubu P
n (%) n (%)

Ani sikigma 30 (26.3) 22 (15.5) <0,05

Sik idrara gikma (>7 kez/giin) 10 (8.,8) 18 (12,7)  >0,05

Az idrara ¢ikma (<3 kez/gtin) 13 (11,4) 11(7,7) >0,05

Ayak ¢aprazlama manevrast 11 (9.,6)
Idrar kacirdigini hissetmeme 2 (1,8)

29 (204) <005
15(106) <005

Kesik kesik idrar yapma 17 (14.9) 12 (8.5) <0,05
Idrarini tam bosaltamama 5044 0 (0) <0,05
Eniirezis nokturna 9(79) 25 (17,6) <0,05
Enkomprezis 0 (0) 2(14) _

Kabizlik 17 (14,9) 8 (5,6) <0,05

Tablo 3. USG’de detrusor kas kalinhigi ve iseme sonrasi
mesanede kalan idrar miktar1 sonuclari.

Obez Kontrol P
grubu  grubu

1§eme sonrasi mesanede kalan idrar (ml) 23.4+354 21+25,1 >0,05
Detriisor kas kalinligi (mm) 1,6£0,37 1,5+04 >0,05

Tablo 4. Gruplarn iiroflov sekilleri.

Uroflov sekil tipi ~ Obez grubu Kontrol grubu P
n (%) n (%)

Can 1(2,2) 2(5) >0,05

Kesilmis 21 (46,7) 5(12,5) <005

Plato 20 (44.5) 16 (40) >0,05

Kesik kesik 1(22) 17 (42,5) <0,05

Kule 2(44) 0 (0) _
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TARTISMA

Cocukluk caginda obezite gittkge sikligi artan,
kisa ve uzun vadede onemli komplikasyonlari olan
bir halk sagligi1 sorunudur ¥. Kilo fazlasi olan ¢ocuk
ve adolesan grubunun metabolik ve psikolojik komor-
biditelerin otesinde, agir1 aktif mesane semptomlart
ile de iligkili olabilir . AUID ve obezite ile ilgili
yapilan ¢aligmalar daha cok erigkinde yapilmis olup,
cocuklarda az sayidadir ¢'9. Caligmamizda, her iki
grupta da iseme disfonksiyonu kizlarda erkek hasta-
larina oranla daha sik goriilmiistiir. Eniirezisin erkek
cocuklarda daha sik (217 veya cinsiyet arasinda
anlamli bir fark olmadigin1 gosteren ¢aligmalar *!)
mevcuttur. AUID’de ise, kizlarda erkeklere gore 5
kat daha fazla oldugu bildirilmistir ®”. Caligmamizda
da bu calismalarla uyumlu olarak, kizlarda obez
grupta 2 kat, kontrol grubunda 3 kat sik iseme dis-
fonksiyonu goriilmiistiir.

Eniirezisin etyolojisinde suclanan faktorlerden
biri de pozitif aile Sykiisii olmasidir. Aileden anne-
baba ve/veya akrabalarda ¢ocukluk doneminde enii-
rezis Oykiisii olmasi eniirezis gelisme riskini arttir-
maktadir. Ulkemizden yapilan c¢alismalarda, aile
oykiisii oran1 %40,7 @Y, %57,1 ®» ile %64 @ olarak
bulunmugtur. Calismamizda, ailede pozitif iseme dis-
fonksiyonu ve/veya eniirezis olma orant her iki grup-
ta benzer sekilde %62 oraninda saptanmustir.

Anormal igeme sekli, agir1 aktif mesane, eksternal
sfinkter direnci ve uygun olmayan pelvik taban kasil-
malari, iseme sonrast mesanede idrar kalmasi gibi
faktorlere bagl olarak intravezikal basin¢ artmakta
ve mesane tam bosalamadigindan yineleyen IYE,
VUR ve renal skar gelisebilmektedir “¥. Bu verilere
uyumlu olarak her iki gruptaki hastalarimizda IYE
goriilme oran1 %40°1n iizerinde olup, obez grubunda
kontrol grubuna oranla yiiksek saptanmistir. Bunun
da obez ¢ocuklarda artmis intraabdominal ile intrave-
zikal basing ve iseme sonrasinda mesanede kalan
idrar miktari fazlalilig1 ile agiklanabilecegini diisiinii-
yoruz.

Iseme disfonksiyonu ve inkontinans semptomlari
ile gelen hastalarda klinik degerlendirme ile fikir
birligi saglanmasi zordur. Urodinamik galigma, paha-
It ve invazif, yapilmasi zor oldugundan ilk degerlen-

112

Izmir Dr. Behget Uz Cocuk Hast. Dergisi 2018,8(2):109-114

dirmede yapilmamaktadir *®. Bu nedenle AUID’nin
semptomlarinin giddetinin belirlenmesinde objektif
bir teste gereksinim vardir. Caligmamizda, iseme dis-
fonksiyonunu degerlendirmede Akbal ve ark.’nin (¥
olusturdugu DISS’yi kullandik. Bu ¢alismada, semp-
tom skorlama ortanca degeri iseme disfonksiyon
semptomlari olan grupta 18,56 olarak saptanmis ve
semptom skoru icin kesim degeri 8,5 olarak belirlen-
mis olup, bu skorun fonksiyonel iseme semptomlari-
n1 saptamak amaciyla esik degeri olabilecegi bildiril-
migtir. Calismamizda, diger calismalarla uyumlu
olarak 2 semptom skoru obez grupta 15,9, kontrol
grubunda 10,76 olup, obez grubunda anlamli derece-
de yiiksek bulunmustur.

Chang ve ark.’nin ¥ calismasinda, ani sikisma
hissi ve asir1 aktif mesane orani obez ¢cocuklarda daha
yiiksek bulunmustur. Diger caligmalarda da ©2® obe-
zite agir1 aktif mesane acisindan anlamli ve bagimsiz
bir risk faktorii olarak belirlenmistir. Disfonksiyonel
eliminasyon sendromu ve kabizlik arasinda iligki bir
cok calismada gosterilmistir 2", Konstipasyonun
obez cocuklarda sik goriilmesinin nedeni diyet (yiik-
sek kalori, disiik lifli), hareketsizlik ?” ve hormonal
nedenler ?® olarak kabul edilmektedir. Calismamizda
da literatiirle uyumlu olarak hiperaktif mesane semp-
tomlart (ani sikigma, idrarmi tam bogaltamama) ile
kabizlik goriilme orani obez grubunda kontrol grubu-
na gore yiiksek bulunmustur.

Iseme disfonksiyonu saptanan cocuklarda iseme
sonrasi mesanede kalan idrar miktari ile detrusor kas
kalinhginin belirlenmesi 6nemlidir. Ozellikle cok
idrar tutan, az siklikta veya yliksek hacimde idrar
yapan hastalarda, detrusor kast kalinligi ve artik
kalan idrar miktar1 artabilmektedir. Hoebeke ve ark.
29 jseme sonrast mesanede kalan idrarin Gnemini
vurgulamiglardir. Artik kalan idrar miktar1 azalmasi-
nin IYE riskini azalttig1, iyilesmenin bir gostergesi
oldugu kabul edilmistir. Calismamizda obez grubun-
da artik kalan idrar miktar1 ve detrusor kas kalinligi
kontrol grubuna gore yiiksek, ancak istatiksel olarak
anlamli bulunmamustir.

Gacci ve ark.’nin @9 calismasina gore UF’nin
temel amaci, girisimsel testlerin gerekli olup olmadi-
gini1 belirlemektir. Diger calismalarla birlikte deger-
lendirildiginde @°*", UF’nin daha ¢ok tarama ama-
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ciyla kullanilmasi Onerilmektedir. “Avrupa Mesane
Disfonksiyonu Caligmasi”’na ©» gére ¢ocuklarda
UF’nin yorumlanmasinda en degerli parametre UF
iseme sekli oldugu vurgulanmigtir. Normal iseme
sekli veya klinik diizelme saglanan ¢ocuklarin iseme
sekillerinin can seklinde oldugu goriilmistiir ©?.
Normal kilolu iseme disfonksiyonu olan ¢ocuklarda
en sik kesik kesik iseme egrisine rastlanilmigtir ¢,
Bizim calisgmamizda da obez cocuklarda en sik kesil-
mis ve plato, kontrol grubunda ise kesik kesik ve
plato iseme sekillerine rastlanilmistir. Obez cocuklar-
da kesilmis ve plato sekillerinin intraabdominal
basing yiiksekligi ve mesaneye basi sonucunda idrart
tam bosaltamama ve artik kalan idrarin olusmasina
bagli olabilecegini diisiinmekteyiz.

Sonug¢ olarak, ¢alismamiz iseme disfonksiyonlu
obez cocuklarla, UF-EMG sekilleri ve disfonksiyonel
iseme semptom skorlamasini klinikle birlikte kombi-
ne ederek yapan az sayidaki ¢alismadan biridir. Obez
cocuklarda igseme disfonksiyonu erken teghis ile teda-
vi bagarist yiiksek fakat kolay gozden kacabilen bir
saglik sorunudur.
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Tekrarlayan ketoasidoz ataklari: Keton metabolizma

bozukluklugu olabilir mi?

Recurrent ketoacidosis: Is it a ketone metabolism disorder?
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Amagc: Keton cisim olugsumu (ketogenez) bozukluklari; mitokondriyel 3-hidroksi-3-
metil glutaril CoA sentaz (Mhs) ve 3-hidroksi-3-metil glutaril CoA liyaz (HL) enzim
eksiklikleri sonucu olugur. Keton cisim yikim (ketoliz) bozukluklar: ise suksinil CoA:
3 oksoasit CoA transferaz (SCOT) ve asetoasetil CoA thiolaz-beta ketotiolaz (MAT)
enzim eksiklikleri sonucu olusmaktadir. Keton metabolizma bozuklugu tamsiyla izle-
nen hastalarm klinik ve laboratuvar bulgular ile degerlendirilmesi amacland.
Yontem: Keton metabolizmasi1 bozuklugu tamsiyla izlenen hasta verileri retrospektif
olarak incelendi.

Bulgular: Dért hastada HL eksikligi, 3 hastada MAT eksikligi ve 2 hastada SCOT
eksikligi tamis1 meveuttu. Hastalarm ortanca yasi 5 yil (6 ay-15,5 yil), ilk metabolik
dekompanzasyon atak yag1 ortalama 7,7 ay (22 giin-19 ay) idi. MAT eksikligi olan bir
hasta, kardes taramasi ile asemptomatik donemde tani aldr. Iki hastada spastik tetra-
parezi gibi agir norolojik defisit gelisti. Dekompanzasyon ataklarmin beslenememe,
kusma ve gastroenterit gibi infeksiyon sonras1 gelistigi goriildii.

Sonue¢: Agiklanamayan metabolik asidoz ataklari1 durumunda keton metabolizma
bozukluklar1 akilda tutulmahdir. Akut dekompanzasyon degisik yaslarda ortaya
cikabilir, klinik siddeti degisken olabilir. Erken tam ve uygun tedavi mortalite ve
morbidite agisindan ¢ok 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Ketoasidoz, ketogenez defektleri, ketoliz defektleri
ABSTRACT

Objective: Two defects of ketogenesis have been reported in the human so far; mitoc-
hondrial 3-hydroxy-3-methyl glutaryl CoA synthase (Mhs) and 3-hydroxymethyl-3-
glutaryl CoA lyase (HL) deficiencies. Defects of ketone degradation (ketolysis) can be
the result of enzyme deficiency of succinyl CoA: 3 oxoacid CoA transferase (SCOT) or
methylacetoacetyl CoA thiolase-beta ketothiolase (MAT). Our aim was to evaluate the
clinical and laboratory findings of patients who were followed up with the diagnosis of
ketone metabolism disorders.

Methods: Patients who were diagnosed with ketone metabolism disorders were exami-
ned retrospectively.

Results: The patients had HL deficiency (n=4), MAT deficiency (n=3) and SCOT defi-
ciency (n=2). The median age of the patients was 5 years (6 months-15.5 years) and
the mean age of the first metabolic decompensation episode was 7.7 months (22 days-
19 months). A patient with MAT deficiency was asymptomatic and diagnosed by
family screening. Two patients developed severe neurological deficit like spastic tetra-
paresis. It was seen that decompensation attacks developed after poor feeding, vomi-
ting and infections such as gastroenteritis.

Conclusion: In case of unexplained metabolic acidosis attacks, ketone metabolism
disorders should be kept in mind. Acute decompensation may occur at different ages,
and its clinical severity may be variable. Early diagnosis and appropriate treatment
are very important in terms of mortality and morbidity.

Keywords: Ketoacidosis, ketogenesis defects, ketolysis defects
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GIRIS

Asetoasetat (AcAc) ve 3-hidroksi-n-butirat
(30HB) iki temel keton cismidir. Fizyolojik kosullar-
da keton cisimleri glukozun yani sira karaciger ve
beyin i¢in enerji kaynagidir . Serbest yag asitleri
yag dokusundan salinir. Hepatositlerde yag asitleri-
nin beta oksidasyonu sonucu asetil CoA ve asetoasetil-
CoA olusur, daha sonra sirastyla mitokondriyel hid-
roksimetil glutaril CoA sentaz (mHS) enzimi ile
3-hidroksi-3-metilglutaril-CoA (HMG-CoA),
hidroksimetil-glutaril CoA liyaz (HL) enzimi ile ase-
toasetat (AcAc), ve 3-hidroksi-n-butirat (30OHB)
olusur. Ekstrahepatik dokuda ise 3HB tekrar AcAc’a
doniigmektedir. Daha sonra sirasiyla suksinil CoA:3
oksoasit CoA transferaz (SCOT) enzimi ile asetoase-
til CoA’ya (AcAc CoA), asetoasetil CoA thiolaz-beta
ketotiolaz (MAT) enzimi ile asetil grubunu bagka
serbest CoA’ya transfer ederek Asetil CoA (Ac
CoA)’ya doniismektedir (.

Keton cisim olusumu; ketogenez defektleri mHS
ve HL enzim eksiklikleri sonucu olusur. Ketogenez
defektlerinden mHS eksikligi ilk kez 1997°de tanim-
lanmugtir @, Hipoglisemik krizler ile karakterizedir.
Bircok hastada genel olarak gastroenterit sirasinda
semptomatik hipoglisemi ataklari gozlenir. Ataklar
aras1 hastalar asemptomatiktir. Hepatomegali, agir
metabolik asidoz goriilebilir. Non(hipo)ketotik hipog-
lisemi ve artmig serbest yag asitleri saptanir .
Hidroksimetil-glutaril CoA liyaz ilk kez 1976 yilinda
Faull ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Ketogenez ve
16sin katabolizmas etkilenmektedir. Non(hipo) keto-
tik hipoglisemi, agir metabolik asidoz, karaciger
fonksiyon bozuklugu, hiperamonyemi akut atak sira-
sinda goriilebilmektedir. Idrar organik asit analizinde
3-hidroksi-3-metil glutarat, 3-metil-glutakonat,
3-metil-glutarat, 3-hidroksi-izovalerat ve 3-metil-
krotonilglisin saptanir .

Keton cisim yikimi, ketoliz defektleri SCOT ve
MAT eksikligi sonucu olusmaktadir. Ketoliz defektle-
rinden SCOT ilk kez 1972 yilinda Tildon ve Cornblath
tarafindan tantmlanmustir. Klinik yineleyen ketoasidoz
ataklar ile karakterizedir. Ataklar arasinda semptom
goriilmez ©. Ketoliz defektlerinde MAT eksikliginde
ketoliz ve izoldsin metabolizmas: etkilenmektedir.
Ketoasidoz ataklari ile karakterizedir. Idrar organik
asit analizinde 2-metil-3 hidroksi butirat, 2 metil ase-
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toasetat ve tiglilglisin attlimi mevcuttur ©. Akut atak
sonrasi norolojik sekel riski yiiksektir 7.

Bu calismada, metabolik asidoz ayirict tanisinda
keton metabolizma bozukluklarinin 6nemini vurgula-
mak amacglandi. Buna yonelik olarak ketogenez ve
ketoliz metabolizma bozuklugu tanisi alarak klinigi-
mizde izlenen hastalar, klinik ve laboratuvar bulgula-
r1 ile birlikte degerlendirildi.

GEREC ve YONTEM

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma
ve Beslenme Bilim Dalinda keton metabolizmasi
bozuklugu tanisiyla takip edilen hastalar calismaya
alindi. Caligmaya katilan tiim hastalardan onam
formu alindi. Yas, tan1 yaglari, bagvuru yakinmalar1
ve biyokimyasal incelemeleri retrospektif olarak
dosya kayitlarindan incelendi. Atak tetikleyen faktor-
ler ve atak ami bulgularni kaydedildi. Uzun donem
izlemlerinde norolojik durumlari; fizik baki, kranial
goriintiileme yontemleri ve yasa uygun gelisim test-
leri (rutin inceleme dahilinde yapild1 ise) ile birlikte
degerlendirildi.

BULGULAR

Keton metabolizmasi bozuklugu tanisiyla izlenen 6
erkek, 3 kiz toplam 9 hasta calismaya alindi. Dort has-
tada HL eksikligi, 3 hastada MAT eksikligi ve 2 hasta-
da SCOT eksikligi tanist mevcuttu. Median yas 5 yas
idi (6 ay-15,5 yil). Bir hasta diginda tiim hastalarda
akut dekompanzasyon atagi metabolik asidoz ve/veya
hipoglisemi (ketotik veya non(hipo)ketotik) atag1 mev-
cuttu. Tk metabolik dekompanzasyon atak yas1 ortala-
ma 7.7 ay (22 giin-19 ay) idi. Hastalarin genel 6zellik-
leri Tablo 1°de 6zetlenmistir. Dokuz no.lu hastanin 22
giinliik iken beslenme yetersizligi sonrast metabolik
asidoz, laktik asidoz atag ile yenidogan yogun bakim
tinitesinde yatig oykiisii vardi. Asemptomatik olan 4
no.lu hasta kardes oykiisii nedeniyle yapilan inceleme-
ler sonucu tan ald1 (3 ve 4 no.lu hastalar kardes). Alt1
hastanin ailesinde akrabalik oykiisii vardi.

Bagvuru aninda biiyiime geriligi hi¢cbir hastada sap-
tanmadi. Hastalarin izlem stireleri median 3,5 y1l (2-13
yil) idi. Hepatomegali HL eksikligi tanisiyla izlenen 3
hastanin birinde mevcuttu. Organomegali SCOT ve
MAT eksikligi tanistyla izlenen hastalarda saptanmadi.
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Tablo 1. Keton metabolizma bozuklugu hastalarin tanisi ve genel 6zellikleri.

Hasta No Tam Yas (yil) Cinsiyet Tam yas ilk atak yas: Akrabahk Ailede benzer oyKkii

1 HL eksikligi 155 yil E 10 ay 6 ay yok yok

2 HL eksikligi 55yl E 10 ay 10 ay 2 derece kuzen yok

3% HL eksikligi 4.5 yil E 4 ay 3 ay 1 derece kuzen yok

4% HL eksikligi 6 ay E 2 ay Atak yok 1 derece kuzen Kardes HL tanili

5% MAT eksikligi 8 yil K 35yl Atak yok 1 derece kuzen Kardesi MAT tanili

6+* MAT eksikligi Syl E 10 ay 8 ay 1 derece kuzen Kardesi MAT tanil

7 MAT eksikligi Syl K 4.5 yil 19 ay yok yok

8 SCOT eksikligi 3yl E 7 ay T ay 1 derece kuzen yok

9 SCOT eksikligi 2yl K 6 ay 22 giinliik 1 derece kuzen yok

HL: 3 hidroksi 3metilglutaril CoA liyaz MAT; Beta ketotiolaz SCOT: suksinil CoA :3 oxoacid CoA transferaz, **kardes

Tablo 2. HL eksikligi tanisiyla izlenen hastalarin atak ami laboratuvar o6zellikleri ve tanisal testler.

Hasta PH/ Laktikk Amonyak CSOH Idrar3  Idrar3  Idrar  Idrar3 HL enzim HMGCL

No HCO, asit (umol/L) karnitin  metil metil 30H-3 metil aktivitesi gen analiz

(mg/dl) (N:21-50) glutarik glutakonik  metil krotonil *fibroblast
asit asit glutarik glisin  **EBV-transforme
(mmol/mol (mmol/mol asit (mmol/mol Lenfosit hiicresi
kreat) kreat) (mmol/mol Kreat)
kreat)

1 7017 14 98 Yiiksek 1292 6551 411 23 Diisiik * p-Val125Aspfs*26
(¢.374-375delTC) homozigot

2 7239 13 88 Yiiksek 90 988 73 10 Diisiik** p-VI1D(c2727T>A)

homozigot

3 7,1/104 71 780  Yiiksek 76 905 119 8 Diisiik ** p-Val125Dfs*26
(¢.374-375delTC) homozigot

4% 732121 236 63 Yiiksek 138 926 296 12 - p-Val125Dfs*26

(¢.374-375delTC) homozigot

***atak yok, bagvuru ant bulgular

Tablo 3. MAT eksikligi tanisiyla izlenen hastalari laboratuvar 6zellikleri ve tanisal testler.

Hasta PH/ Laktik Amonyak Karnitin C5:1 Idrar tiglilglisin Idrar 2 metil3  Fibroblast ACAT 1
No HCO3  asit C50H mmol/mol kreat OH butirat ~ MAT enzim gen analiz
(mg/dl) karnitin (normalde mmol/mol kreat aktivitesi
bulunmaz) (normalda
bulunmaz)
5 6,9/4.9 21 207 Yiiksek - 81 157 Diisiik p-Asp317Asn (c.949G>A)
homozigot
6 7,23/9 13 30 Yiiksek - 91 90 - p-Asp317Asn (c.949G>A)
homozigot
7 6,9/5,6 20 44 Yiiksek - 5 67 - p.I323T (c.968T>C)
homozigot
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Tablo 4. SCOT eksikligi tanisiyla izlenen hastalarm laboratuvar ozellikleri ve tanisal testler.

Hasta Kan pH/ Laktik Kan Spot kan idrar 30H Fibroblast OXCT1 gen analiz
No glukoz HCO3 asit keton karnitin butirat SCOT enzim
mg/dl mg/dL mg/dl profil mmol/mol kreat aktivitesi
8 N 6,9/49 16 7.8 Normal 336000 Diisiik -
9 39 7,19/10 13 4 Normal 28888 - 2.240_245delGTAAAG

(c.78+1_78+6del) homozigot

Tablo 5. Keton metabolizmasi bozuklugu tanili hastalarin izlem bulgular: ve tedavileri .

Hasta Tam Takip Toplam Atak nedeni  Norolojik Gelisim testi Kranial MRI Beslenme
No siiresi  atak defisit
sayis1
1 HL 13 yil 4 Kusma yok Normal Bilateral beyaz cevherde  Losin kisith diyet
eksikligi beslenememe T2-Flair sekansta
enfeksiyon hiperintensite
2 HL 3yl 6 Kusma Epilepsi Normal Bilateral globus pallidusta Losin kisitli diyet
eksikligi beslenememe T2-flair sekansta
enfeksiyon hiperintensite. Bilateral
periventrikiiler beyaz
cevherde hipomyelinizasyon
3 HL 35yl 8 Kusma Spastik Tiim basamaklarda Bilateral globus pallidus  Losin kisitl diyet
eksikligi beslenememe  tetraparezi  yaygin gelisimsel  ve derin periventrikiiler
enfeksiyon Epilepsi gerilik beyaz cevherde T2-Flair
sekansta hiperintensite
4 HL 6 ay - - Yok Normal - Losin kisith diyet
eksikligi
5 MAT 4yl 0 - Yok Normal - Protein kisith diyet,
eksikligi diistik yag icerikli
(%20-30) sik aralikli
beslenme
6 MAT 4yl 2 Akut Spastik Tiim basamaklarda Her iki bazal ganglionlarda, Protein kisitlt diyet,
eksikligi gastroenterit tetraparezi ~ yaygin gelisimsel  nukleus caudatus ve beyin diisiik yag icerikli
gerilik sapinda T2-Flair sekansta  (%20-30) sik aralikli
hiperintensite beslenme
7 MAT 1yl 2 Akut Tiim alanlarda Bilateral globus pallidus  Protein kisitlt diyet,
eksikligi gastroenterit gelisimsel gerilik  diizeyinde T2-Flair sekansta diisiik yag icerikli
hiperintensite (%20-30) sik aralikli
beslenme
8 SCOT 3yl 3 Akut Yok - - Protein kisith diyet,
eksikligi gastroenterit diisiik yag icerikli
Kusma (%20-30) sik aralikli
beslenememe beslenme
9 SCOT 2yl 5 Kusma, Yiirtime yok Kaba motor normal Bilateral cerebral Protein kisith diyet,
eksikligi beslenememe  Desteksiz diger genel gelisim, hemisferde yas ile uyumlu diisiik yag icerikli
Akut oturma var  ince motor ve dil hipomyelinize alanlar (%20-30) sik aralikli
gastroenterit gelisim gecikme beslenme

Ust solunum
yolu enfeksiyon
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Uc nolu hastada situs inversus totalis mevcut idi.
Hidroksimetil glutaril CoA eksikligi tanisiyla izlenen 4
hastada bagvuru aninda gelisme geriligi yoktu. Ug no.
lu HL tanisi ile izlenen hasta; 2 yasinda hipoglisemi ve
direnc¢li metabolik asidoz atagi sonrasi yeti kayb1 sap-
tand1. Spastik tetraparezi, epilepsi gelisti.

HL eksikligi tanisiyla bagvuran hastalarin labora-
tuvar bulgulari Tablo 2’de 6zetlenmistir. U¢ hastada
da deri biyopsi fibroblast 6rnekleminde enzim aktivi-
tesi diisiik saptandi. Ug no.lu hastada atak ani1 hipera-
monyemi goriildii ancak izlemde yineleyen ataklarda
hiperamonyemi saptanmadi. Karaciger fonksiyon
testleri incelendiginde, ilk hastada atak an1 yaklasik 4
kat artis goriildii. Izlemde atak sonrasi normale
dondii. Dort no.lu hasta kardesinde HL tanisi nede-
niyle erken donem, metabolik dekompanzasyon atagi
olmadan tani aldi.

Tablo 3’te MAT eksikligi tanisi ile izlenen hastala-
rin laboratuvar bulgulari 6zetlenmistir. Alti no.lu erkek
hasta, 10 aylik iken agir metabolik asidoz atag1 sonrast
tani aldi. Direngli asidoz atagi nedeniyle periton diya-
liz tedavisi uygulandi. Bu hastada ilk atak sonrasi
yaygin gelisimsel gerilik, spastik tetraparezi gelisti.
Kardesi ise asemptomatik idi ve izlemde de dekom-
panzasyon atag1 goriilmedi. Diger MAT eksikligi has-
talarinda bagvuru sirasinda gelisim geriligi saptanma-
di. Laboratuvar incelemelerinde spot kan karnitin
profil ve idrar organik asit analizi MAT eksikligi ile
uyumlu saptandi ve genetik analiz ile tan1 dogrulandi.

SCOT eksikligi tanisi ile izlenen 2 hastanin bulgu-
lar1 Tablo 4’te 6zetlenmistir. Uc yasinda erkek hasta
ilk atagr kusma beslenememe sonrasi 7 aylik iken
saptandi. Direncli ketoasidoz tablosu nedeniyle peri-
ton diyaliz tedavisi uygulandi, atak sirasinda hipogli-
semi saptanmadi. Yenidogan doneminde klinik bul-
gular yalnizca 9 no.lu hastada gozlendi.

Hastalarin izlemi, atak sayi ve atagi tetikleyen
faktorler ve izlem siireclerinde son durumlarina ait
bulgular Tablo 5’te 6zetlendi. Hastalarin izleminde
biiylime geriligi saptanan hasta yoktu. Ataklara neden
olan faktorler en sik beslenme azlig1, kusma ve gast-
roenterit gibi infeksiyonlar idi. Bu caligmada HL
eksikligi olan 3 no.lu hasta, MAT eksikligi olan 6
no.lu hasta ve SCOT eksikligi olan iki hastada atak
an1 uygun sivi resusitasyon tedavisi ve asidoza yone-
lik bikarbonat tedavisine yanit alinamamasi nedeniy-
le periton diyaliz veya hemodiyafiltrasyon uygulandi.

HL eksikligi olan 3 no.lu hasta ve MAT eksikligi olan
6 no.lu hasta norolojik defisit; spastik tetraparezi
gelisti. Iki hastanm gelisim testi normal olmasina
karsin kranial MRI incelemesinde patoloji saptandi
(1 ve 2 no.lu hasta).

HL eksikligi olan hastalara 16sin kisitli diyet veril-
di. SCOT ve MAT eksikligi olan hastalar yagdan
fakir (%20-30), protein kisitlt beslenme diizenlendi
ve katabolik siireci onlemek amaciyla sik aralikli
beslenme planlandi.

TARTISMA

HL eksikliginde ketogenezis ve 16sin kataboliz-
masi etkilenmektedir. Non(hipo)ketotik hipoglisemi,
ciddi metabolik asidoz, karaciger fonksiyon testlerin-
de yiikseklik ve hiperamonyemi gdzlenebilir. Idrar
organik asit spesifik metabolitlerin saptanmasi tant
icin onemlidir ®. Caligmada yer alan HL eksikligi
hastalarinda bir hastada hiperamonyemi gozlenmis-
tir. Iki yasina kadar néromotor gelisimi normal olan
bir hastada direncli metabolik asidoz, hipoglisemi ve
hiperamonyemi atagi sonrasi spastik tetraparezi gelis-
ti. Yineleyen nobetler nedeniyle antiepileptik tedavi
kullanmaktadir. Hastalarin erken tan1 almasi ve akut
atak sirasinda uygun tedavi yaklagimi morbidite ve
mortalite a¢isindan Onemlidir. Bu c¢alismada, HL
eksikligi ile izlenen 3 hastada spesifik metabolitler
atak doneminden daha az yiiksek oranda asemptoma-
tik dsnemde de saptandi. Oykiisiinde a¢iklanamayan
ketoasidoz, hepatomegali, karaciger fonksiyon testle-
rinde yiikseklik ve hiperamonyemi saptanan keton
metabolizma bozukluklarint degerlendirmek agisin-
dan hastalarda idrar organik asit ve spot kan karnitin
profil incelemesi yapilmasi: 6nem tagimaktadir.

Literaturde HL eksikligi ile situs inversus totalis
birlikteligi bildirilmemektedir. Bir hastada saptanan
bu durum koinsidental olabilir. Muroi ve ark.’nin ®
HL eksikligi serisinde 9 hastanin 5’inin yenidogan
doneminde bulgu verdigi, ayrica iki hastada 10 yagin-
dan sonra hipoglisemi saptandig bildirilmektedir. Bu
calismada, HL eksikligi olan hastalarda ilk sempto-
mun, hastalar 4 ve 10 aylik iken oldugu gozlendi.
Sass ve ark. ile ortak yapilan 37 HLtanil1 hastanin yer
aldig1 calismada, 1,3 ve 4 no.lu hastalarda saptanan
mutasyon daha once tanimlanmadig1 ancak modelle-
me programlart ile yapilan analizler ile bu mutasyo-
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nun protein fonksiyonunu bozabilecegi bildirildi ©.

Ketoliz defektleri olarak bilinen; SCOT ve MAT
eksikligi nadir goriilen hastaliklardir. Genel olarak bu
iki enzimin eksikligi ile tanimlanmis toplam olgu
sayist literatiirde 130 civart olarak verilmektedir (%,
MAT eksikligi ketoliz ve izoldsin metabolizmasi etki-
lenmektedir. Tlk kez 1971°de tanimlanmistir V. MAT
eksikligi ACAT1 genindeki mutasyon sonucu olusur
ve en az 70 farkli mutasyon tanimlanmigtir 2. Klinik
olarak uzamig aclik, infeksiyon ve yiiksek protein
alimi1 durumunda kusma ve ensefalopati tablosu geli-
sir. Diyabetik ketoasidoz veya salisilat intoksikasyonu
benzeri klinik nedeniyle tani atlanabilmektedir 1314,
MAT eksikliginde idrar organik asit incelemesinde
2-metil-3-hidroksibutirat, 2 metilasetoasetat ve tig-
lilglisin atilimi artar. Spot kan karnitin analizinde
C5:1 ve C50H agil karnitin diizeyleri yiikselir ©. Tani
alan iki hastada da 2-metil-3-hidroksibutirat ve tig-
lilglisin atilim1 saptandi. Literaturde hafif form MAT
eksikliginde atak an1 dahi spot kan karnitin profil ve
idrar organik asit analizinin normal saptanabilecegi
bildirilmektedir ®. Bu ¢aligmada yer alan ayn1 mutas-
yona sahip iki kardeg (5 ve 6 no.lu hastalar) farkli
klinik bulgulara sahipti. Erkek hasta spastik tetrapare-
zik, kiz kardesi ise asemptomatikti . Olgularimizda
oldugu gibi kardegler i¢in de farkl klinik s6z konusu-
dur. MAT eksikliginde genotip fenotip korelasyon
bilinmemektedir . Yedi no.lu ACAT1 geninde sapta-
nan p.I1323T (c.968T>C) degisimi veri tabanlarinda
rs755806238 numarast ile kayitli olup, “mutasyon
tester”’, PolyPhen ve SIFT modelleme programlari ile
yapilan analizler, bu mutasyonun protein fonksiyonu-
nu bozabilecegini ongdrmektedir. EXAC veritabanin-
daki siklig1 %0.000024 olarak saptanmistir. Bu neden-
lerden dolay1 saptanan degisikligin hastalikla iligkili
olabilecegi diistiniilmiistiir. Diger iki hasta verileri ve
mutasyon analiz sonuclart daha 6nceki yillarda Sass
ve ark. 19 tarafindan da literatiirde paylasilmistir.
Ayrica hastalarda saptanan p.Asp317Asn (c.949G>A)
mutasyonu Otsuka H ve ark. ! tarafindan 2016 yilin-
da novel mutasyon olarak tanimlanmuigtir.

SCOT ig¢in literatiirde yaklasik 30 olgu bildirilmek-
tedir '”. SCOT enzimini kodlayan geni OXCT1, 17
exondan olugur *®, Klinik yineleyen ketoasidoz atak-
lar ile karakterizedir, ataklar arasinda semptom olmaz
©, Tanisinda idrar organik asit analizinde 3-OH butirat
ve asetoasetat artist disinda spesifik bulgu yoktur.
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Asemptomatik donemde de ketozisin varligt SCOT
icin patognomoniktir, ancak tiim vakalarda goriilmez
@, Olgularin yarisi ilk ketoasidoz ataklarini yenidogan
donemde diger yaris1 5 ay-2 yag aras1 yasamaktadir %,
SCOT tanist ile izlenen iki hastamizdan biri yenidogan
doneminde ilk atagini yasamustir. Ketoliz bozuklukla-
rinin diisiintilmesi gereken klinik tablolar; beslenme
yetersizligi, kusma, hipotoni, agir metabolik asidoz
saptanan yenidoganlar, siitcocugunda infeksiyon (akut
solunum yolu infeksiyonu, gastroenterit vb.) seyrinde
gozlenen ciddi metabolik asidoz, kisa siireli aclikta
aciklanamayan agir ketozis, asemptomatik hastalarda
idrar keton pozitifligi olarak 6zetlenebilir 1. Bu ¢alis-
mada, iki olgunun izleminde asemptomatik dénemde
de idrar organik asit analizinde 30H butirat atilimi
belirlendi. Tanisal agidan serbest yag asitlerinin (FFA)
total keton cismi (TKB; 3 OH butirat ve asetoasetat)
orani yag asit oksidasyon defektlerinde ve ketogenez
defektlerinde >2,5°tir. FFA/TKB orani ketoliz defekt-
lerinde <0.3’tiir 1. Hastalarimizda FFA 6l¢iimii yapi-
lamadi. Klinik ve laboratuvar bulgulart ketoliz defekti
ile uyumlu saptanan bir hastada tan1 enzim aktivitesi
Olctimii ile dogrulandi. Diger hastada tan1 SCOT gen
analizi ile konuldu. SCOT eksikligi olgularinda atakla-
rin Onlenmesinde uzun siireli agligin engellenmesi,
ozellikle infeksiyon durumunda yiiksek karbonhidratl
beslenme, oral alim yetersizliginde parenteral %10
glukoz destegi verilmesi, yagina uygun protein destegi
onerilmektedir (Sinir diizeyde kisitlama ketojenik ami-
noasitlerden dolay1 Onerilmektedir). Ketoliz defekti
tanis1 alan hastalar yagdan kisith beslenmelidir @?.
Karnitin destegi, diisiik kan karnitin diizeyi olanlarda
Onerilmektedir . Akut ketoasidoz ataklari sirasinda
hastalarimizda yiiksek karbonhidrat icerikli sivi deste-
81 uygulandi. Bir SCOT hastasinda diizeltilemeyen
ketoasidoz varliginda periton diyaliz tedavisine iyi
yanit alindi. Bu c¢alismada, hicbir hastada karnitin
diisiikliigii saptanmadi.

Literaturde keton metabolizma bozukluklarinda
akut asidoz atagi sirasinda periton diyaliz uygulama-
sina ait bilgi bulunamamaktadir. Literatiirde yer alan
tedavi kilavuzunda direncli metabolik asidoz hemo-
diyalizin uygulanabilecegi ancak ¢ogunlukla gereksi-
nim olmadigi bildirilmektedir . Calismamizda yer
alan hastalardan HL eksikligi tanil1 iki hastaya, MAT
eksikligi tanili 1 hastaya ve SCOT tanili iki hastaya
direncli metabolik asidoz varliginda periton diyalizi
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veya hemodiyafiltrasyon uygulandi. Metabolik asi-
doz kontrol altma alimamadig1 durumlarda secilmis
olgularda periton diyalizi, hemodiyaliz/hemodiyafilt-
rasyon tedavide etkin olabilmektedir.

Son yillarda yayinlanan literatiirde keton metabo-
lizma bozukluklarinda tedavide yag kisitlamasi
gerekli olmadig1 da bildirilmektedir, ancak yiiksek
yag (ketojenik) diyet kaginilmalidir %,

Bu calismada, hastalarin metabolik asidoz ataklari-
nin kusma, beslenememe ve gastroenterit gibi infeksi-
yon durumlarinda oldugu goriildii. Dekompanzasyon
atak siklig1 ve siiresi morbidite lizerine etkilidir.
Hastalarim tan1 almasi sonucu etkin tedavi ve katabolik
siire¢ varliginda alinacak onlemler sonucu morbidite
ve mortalite Onlenebilir.

SONUC

Aciklanamayan metabolik asidoz ataklari duru-
munda keton metabolizma bozukluklari akilda tutul-
malidir. Akut dekompanzasyon klinigi farkli yas ve
siddette olabilmektedir. Erken tani ve uygun tedavi
mortalite ve morbidite acisindan ¢cok dnemlidir. Aile
taramasi ile asemptomatik olgularin belirlenmesi ve
gerekli tedavinin baglanmasi ile norolojik sekel riski
yiiksek, siddetli atagin 6nlenmesi miimkiin olabilir.
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Arastirma

Samsun ilinde 7-14 yas arasindaki cocuklarda demir eksikligi

ve demir eksikligi anemisi sikhig:

Prevalance of iron deficiency and iron deficiency anemia among 7-14 years old

children in Samsun

Olcay GUNGOR!, Davut ALBAYRAK?

!Necip Fazil Sehir Hastanesi, Cocuk Noroloji, Kahramanmarasg, Tiirkiye
*Medikal Park Hastanesi, Cocuk Hematoloji, Samsun, Tiirkiye

0z

Amagc: Demir eksikligi (DE) ve demir eksikligi anemisi (DEA), gelismemis/gelismekte
olan iilkelerin en énemli halk saghg sorunlarindan biridir. Bu ¢alisma, Samsun il
merkezinde ilkogretim okul ¢agindaki ¢ocuklarda DE ve DEA sikhigimin belirlenmesi
amaciyla yapildi.

Yontem: Bu ¢aligma, ilkogretim okullarinda 6grenim goren 7-14 yas arahgindaki
toplam 403 ¢ocuk dahil edildi. Cahiymaya alinan ¢ocuklar, yerlesim yerine gore, sehir,
varog, koy olarak gruplara ayrildi. Daha sonra okul ziyaretleri yapilarak rutin
hemogram analizi, serum demiri, demir baglama kapasitesi ve serum ferritin diizey-
leri i¢in kan 6rnekleri alindi.

Bulgular: Cahsmaya 172 (%42,7) erkek, 231 (%57,3) kiz olmak iizere toplam 403
cocuk dahil edildi. Olgularimzin ortalama yas1 10,3+2,1 yil idi. Cahgsmamizda, DEA
prevalans: 99,4 (n=38), DE prevalans1 9%28.,5 (n=115) olarak saptandi. Yag gruplari-
na gore degerlendirildiginde, 7-11 yas arasindaki ¢ocuklarda DEA prevalans1 %6,6
(n=18), 12-14 yas arasmnda %15,5 (n=20) saptand1 (p<0,05). DE prevalans1 ise 7-11
yas arasmda 9%29,9 (n=82), 12-14 yas arasinda %25,6 (n=33) olarak saptand:
(p>0,05). Demir eksikligi anemisi varoslarda daha sik sekilde saptandi (p<0,05). Anne
veya babanin egitim diizeyi ile DE ve DEA goriilme oram arasinda fark yoktu
(p>0,05).

Sonu¢: DE ve DEA anemisi iilkemiz i¢in bir halk saghg sorunu olmaya devam etmek-
tedir, o nedenle koruyucu 6nlemlerin alinmasi ve genis 6lgekli calismalarm yapilmas:
gereklidir.

Anahtar kelimeler: Cocuk, demir, demir eksikligi anemisi
ABSTRACT

Objective: Iron deficiency (ID) and iron deficiency anemia (IDA) are among the most
common public health problems in the world. This study was conducted to investigate
the prevalence of iron deficiency and iron deficiency anemia in primary school child-
ren in Samsun city center.

Methods: This study was conducted on a total of 403 primary school pupils aged bet-
ween 7 and 14 years. The children in the study were divided into cities, suburbs and
villages according to their settlements. Blood samples were taken for routine hemog-
ram analysis, serum iron, iron binding capacity and serum ferritin levels during
school visits.

Results: A total of 403 healthy children, including 172 (42.7%) male and 231 (57.3%)
female pupils were included in the study. The mean age of our cases was 10.3+2.1
years. 7-11 years old and 12-14 years old. In our study the prevalence of iron defici-
ency anemia was 9.4% (n=38) and of iron deficiency was 28.5% (n=115). According to
the age groups, the prevalence rates of iron deficiency anemia were found to be 6.6%
(n=18) and 15.5% (n=20) in the age groups of 7-11, and 12- 14 years (p<0.05). The
prevalence rates of iron deficiency were found to be 29.9% (n=82), and 25.6% (n=33)
in the age groups of 7-11, and 12-14 years (p>0.05). Iron deficiency anemia was detec-
ted more frequently in the suburbs (p<0.05). There was no difference between the
educational level of the parents and the incidence of Iron deficiency and iron defici-
ency anemia (p>0.05).

Conclusion: Iron deficiency and iron deficiency anemia continue to be a public health
problem for our country. It is necessary to take preventive measures and carry out
large-scale studies.

Keywords: Child, iron, iron deficiency anemia
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GIRIS

Demir eksikligi (DE) ve demir eksikligi anemisi
(DEA) tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de,
onemli bir halk saglhigi sorunudur. Goériilme sikligi,
toplumlarin sosyoekonomik diizeyi ile orantili olarak
degismektedir. Hizli biiylime ile birlikte yetersiz
alim, diisik dogum agirligr ve fazla miktarda inek
siitli ile beslenmeye bagli sindirim sistemi kayiplart,
cocuklarda goriilen DEA’nin en sik nedenleridir. DE,
gelismekte olan iilkelerde dnemli bir morbidite nede-
nidir . Demir eksikliginin etkilerini diigtindiigtimiiz-
de sadece bireysel tedavi olarak degil, toplum sagligi
acisindan da gerekli 6nlemlerin alinmasi 6nemlidir.
Bu bilgiyi ortaya koymak icin tarama ¢aligmalarina
gereksinim vardir. Bu ¢alisma, ilkégretim ¢agindaki
okul cocuklarinda DE ve DEA prevalansinin saptan-
mas1 amactyla yapildi.

GEREC ve YONTEM

Samsun il merkezi ve merkez kdylerde ilkogretim
okulunda 6grenim goren yaslar1 7-14 arasinda degi-
sen toplam 403 cocuk dahil edildi. Aragtirmaya alina-
cak okullar bulunduklar1 bolgeye gore il merkezi,
merkez kdy, gecekondu okullart olarak ili¢ bolgeye
ayrildi. Bu ayrimlar Samsun Milli Egitim Miidiirligi
ve Samsun ili istatistik kurumunun ailelerin gelir
diizeyine gore yapildi. Hangi okulun ve simifin ¢alis-
maya dahil edilecegi Samsun Milli Egitim Miidiirligii
tarafindan kura ile belirlendi. Veliler tarafindan kan
alimmasina izin verilmeyenler, son li¢ ay icinde demir
ilact kullananlar, aragtirma sirasinda akut enfeksiyo-
nu saptananlar, son bir ay i¢inde pndmoni, idrar yolu
enfeksiyonu gibi hastaligr mevcut olanlar, sistemik
hastalig1 olanlar ¢calismaya dahil edilmedi. Prevelans
tespiti icin minimum alinacak 6grenci sayist 321 ola-
rak hesaplandi. Okullardaki 6grenci secimi rastgele
yapildi. Calisma grubumuzda bulunan toplam 403
olgunun 203’i sehir, 109°u varos, 91°1 koy ilkdgre-
tim okullarinda 6grenim gérmekteydi. Bu 6grenci
dagilimlart Samsun ili genelindeki niifus dagilimina
gore yapildi. Demir eksikligi anemisi tanisinda, Hb
alt sinir1 7-11 yas arast Hb<11,5 g/dl’dir. 12-14 yas
arasi kizlarda, Hb<12 g/dl, erkeklerde, Hb<13 g/dl,

ferritin degeri i¢in ise 20 ng/ml alt1 veya transferin
saturasyonu 7-11 yas arast <%12 ve 12-14 yas arasi
ise <%14 olarak alimmistir ®. Demir eksikligi tanisin-
da, 7-11 yas aras1 Hb:11,5 g/dl, bununla beraber fer-
ritin degeri icin <20 ng/ml veya transferin saturasyo-
nu <%12 olarak kabul edildi. Ayrica 12-14 yas arast
kizlarda; Hb:12 g/dl, bununla beraber ferritin degeri
icin <20 ng/ml veya transferin saturasyonu <%14
olarak kabul edildi. Erkeklerde, Hb:13 g/dl, bununla
beraber ferritin degeri icin <20 ng/ml veya transferin
saturasyonu <%14 olarak kabul edildi @. Ailelerin
egitim diizeyini lilkemizde yapilan calismalar gore,
okuma yazma bilmeyenler, ortaokul, lise ve {iniversi-
te mezunu olarak siniflama yapildi ®. Rutin hemog-
ram analizi, bir hemositometric cihazi (Bayer diag-
nostik Advia 120, Amerika Birlesik Devletleri) ile
yapildi. Serum demiri (Fe) ve demir baglama kapasi-
tesi (DBK) spektrofotometrik cihazi (Roche COBAS
INTEGRA 800, isvicre) ile calisildi. Serum ferritin
diizeyi electrohemiluminescence immunoassay
“ECLIA” cihazi (Roche Diagnostics ELECSYS
2010, isvicre) ile calisildi. Calismada elde edilen
sonuclarin istatiksel degerlendirmesi icin SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences 15.,0)
istatistik paket programi kullanildi. Veriler sayi,
yiizde, ortalama ve standart sapma olarak belirtildi.
Istatistiksel analizlerde student t testi ve ki-kare testi
uygulandi. P degeri 0,05 altindaysa istatistiksel ola-
rak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 172 (%42,7) erkek, 231 (%57,3) kiz
olmak iizere toplam 403 c¢ocuk dahil edildi.
Olgularimizin ortalama yag1 10,3+2,1 yil idi. Kizlarin
yas ortalamasi 10,1+2,1 y1l, erkeklerin yas ortalamasi
10,4422 yil idi. Calismamizda DEA prevalansi %9 .4
(n=38), DE prevalanst %28.,5 (n=115) saptand1. Yas
gruplarma gore degerlendirildiginde 7-11 yas arasin-
daki ¢ocuklarda DEA prevalansi %6.,6 (n=18), 12-14
yag arasinda %15,5 (n=20) saptand1 (p=0,027) (Tablo
1). DE prevalansiise 7-11 yas arasinda %29.,9 (n=82),
12-14 yas arasinda %25,6 (n=33) saptand1 (p=0,532)
(Tablo 1). Kizlarda demir eksikligi anemisi orani
%10 (n=23) iken, erkeklerde bu oran %8,7 (n=15) idi
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(p=0,031) (Tablo 2). Kizlarin %29,1’inde (n=50),
erkeklerin %28,1’inde (n=65) DE’i belirlendi
(p=0,08) (Tablo 2). Ayrica 12-14 yas grubundaki
cocuklar:1 cinsiyetlerine gore karsilastirdigimizda,
erkeklerde DEA prevalanst %13,1 (n=8), kizlarda
%17,6 (n=12) idi (p=0,211). Erkeklerin %?21,3’iinde
(n=13), kizlarin %29 4’iinde (n=20) DE saptandi
(p=0,312). Ayrica 7-11 yas grubundaki ¢ocuklarin
cinsiyetine gore ayirdigimizda, erkeklerde demir
eksikligi anemisi prevalanst %6,3 (n=7), kizlarda
9%6,7 (n=11) idi (p=0,112). Erkeklerin %?28,8’inde
(n=32), kizlarin %30,6’sinda (n=50) demir eksikligi
saptand1 (p=0,211). Calisma grubumuzda bulunan
toplam 403 olgunun, 203’ii sehir, 109’u varos, 91’1
koy ilkogretim okullarinda &grenim gormekteydi.
Demir eksikligi anemisi varoglarda daha ¢ok saptandi
(p=0,019) (Tablo 3). Calisma grubumuzda bulunan
403 ogrencinin ortalama Hb degeri 12,5+0,8 g/dl
olarak saptandi. Kiz ¢ocuklarinin ortalama Hb degeri
12,3£0,8 g/dl iken, erkek cocuklarin Hb degeri
12,7409 g/dl idi (p=0,014). 7-11 yas aras1 kiz cocuk-

Tablo 1. Yas gruplarina gore DE ve DEA sikhig.

7-11 yas 12-14 yas P
(n=274) (n=129)
DEA 18 (6,6) 20 (15.5) p<0,05
DE 82 (29.9) 33 (25,6) p>0,05

DEA: Demir eksikligi anemisi DE: Demir eksikligi

Tablo 2. Cinsiyete gore 7-14 yas arasi cocuklarda DEAve DE
sikhigr.

Kiz Erkek P
(n=231) n=172)
DEA 23 (10) 15 (8,7) p>0,05
DE 50 (29.1) 65 (28.1) p>0,05

DEA: Demir eksikligi anemisi DE: Demir eksikligi

Tablo 3. Tiim ogrencilerin okulun bulundugu boélgeye gore
DEAve DE goriilme sikhig1.

Okulun Sehir Varos Koy P
bulundugu bélge (n=203) (n=109) (n=91)

DEA 13 (%64) 17 (%15,6) 8 (%8,7) p<0,05
DE 54 (%26,6) 34 (%31,1) 27 (%29.6) p>0,05

DEA: Demir eksikligi anemisi DE: Demir eksikligi
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larin ortalama Hb degeri 12,3+0,7 g/dl, erkek cocuk-
larin Hb degeri 12,4+0,7 g/dl idi (p=0,231). 12-14
yas aras1 kiz ¢ocuklarin ortalama Hb degeri 12 ,4+0,10
g/dl, erkek cocuklarin ortalama Hb degeri 13,2+0,9
g/dl idi (p=0,013). Demir eksikligi anemisi saptanan
38 cocukta, Hb 11,1+0,79 g/dl, MCV 77+6 4 fL,
RDW %14,5+1 4, TDBK 355,2+53,7 ug/dl, demir
41,5+22.9 pg/dl, TS %11,9+£70, ferritin 19,5+15,5
ng/ml olarak saptandi. Demir eksikligi anemisi olma-
yan olgulara gére Hb, MCV, demir, ferritin ve TS
anlamli olarak daha diisiik saptandi (p=0,017).
Calisma gurubumuzda, annelerin %67,5’1, babalarin
%48 4’1 ilkokul mezunuydu. Demir eksikligi anemi-
si olan olgularin, 35’inin (%9.,5) annesi lise ve daha
alt egitim diizeyinde iken, 3’iiniin (%8,6) annesi iini-
versite mezunuydu. Egitim diizeyi azaldikca DEA
goriilme orani artmasina ragmen, aradaki fark istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,214). Calisma
gurubumuzda, baba egitim diizeylerine baktigimizda,
okuma-yazma bilmeyenlerin oram1 7 (%1,7) idi.
Demir eksikligi anemisi olan olgularin, 32’sinin
(%9.,8) babasi lise ve daha alt egitim diizeyinde iken
6’nin (%7,7) babasi iiniversite mezunuydu. Egitim
diizeyi azaldikca DEA goriilme orani artmasina rag-
men, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0,313).

TARTISMA

Demir eksikligi anemisi, 6zellikle gelismekte olan
tilkelerde bagta olmak iizere tiim diinyada ¢ocuk ve
gen¢ sagligi agisindan O6nemli bir sorun olmaya
devam etmektedir ®. Demir eksikligi, tim diinyada
aneminin en sik nedenidir. Ulkemizde Erzurum’da
2003 yilinda Simsek ve ark. ©® tarafindan yapilan bir
calismada, 6 ay-6 yas arasi ¢cocuklarda DEA preva-
lanst %6.,5 saptanmig ve DEA’ne en sik 10-18 ay
arasinda rastlandig1 bildirilmistir. Bercem ve ark. ©
tarafindan Sivas’ta yapilan bir ¢caligmada, 12-18 yas
arasinda DEA prevalansint %5,5 olarak saptanmuis.
Tasyenen ve ark. @ tarafindan Manisa’da yapilan bir
calismada, DEA prevalanst %14 olarak saptanmis.
Tiirkiye’de yapilan bu ¢alismalar ile calismamiz kar-
silagtirildiginda, demir eksikligi prevalansinin bolge-
lere gore cesitlilik gdstermektedir. Tarama testlerinin
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ucuz, uygulanmasi kolay ve ayni zamanda giivenilir
olmasina dikkat edilmelidir . Caligmamizda, adole-
san donemdeki ¢ocuklarda DEA prevalanst daha sik
saptand1 (Tablo 1). Istanbul’da 12-13 yas ¢ocuklarda
DEA prevalansi %3.,9 olarak saptanmis ®. Bursa’da
2004 yilinda yapilan bir ¢alismada, 11-16 yag arasin-
da DEA prevalansinin %7 oldugu bildirilmis ©.
Diizce’de 15-17 yas aras1 ¢cocuklarda, DEA’si preva-
lanst %22 olarak saptanmig “?. Bu caligmalar da
bizim caligmamiza kiyasla DEA prevalansinin farkl
saptanmasi yoresel beslenme aligkanliklariin ¢esitli-
ligi, sosyoekonomik nedenler ve DEA tanisinda kul-
lanilan kriterlerin farkliligina baglandi. Demir eksik-
ligi anemi prevalansi 12-14 yas arasinda kizlarda ve
erkeklerde fark bulunmadi (Tablo 2). Buna karsin,
Sivas’ta Ber¢em ve ark.’min ©, ortaokul ve lise
ogrencilerini kapsayan bir ¢alismasinda DEA’si pre-
valansi kizlarda %6,7, erkeklerde %4,2 olarak bul-
muslar, Ozellikle adolesan donemde viicut kitle
indeksinin artigina, ek olarak kizlarda menstruasyo-
nun baglamasi ve bilingsiz diyet uygulamalar: ile
DEA’sinin kizlarda daha cok artig gosterecegi unutul-
mamalidir. Bulut ve ark. 'V Sivas’ta yaptiklari calig-
mada 7-12 yas cocuklarda DEA’si prevalansint %1,7
olarak saptanmistir. Manisa’da yapilan bir calismada
7-11 yag arasinda DEA prevalanst %14 olarak sap-
tanmis “. Ece ve ark.’nin ? 6-15 yag arasinda yap-
tiklar1 bir ¢alismada, DEA’si prevalanst %7,8 saptan-
mis. Sonuglarimiz literatiir ile benzerdi. Diinya Saglik
Orgiitii okul cagindaki ¢ocuklarda (5-12 yas) yilin
ardisik 3 ayinda 30-60 mg/giin proflaktik elementer
demir tedavisi onermektedir ¥. Manisa yoresinin
iizim ve pekmez kullanimin yaygin olup, ¢cocuklarin
beslenmesinde demirden zengin kuru {iziim ve pek-
mezin 6nemli bir yere sahip olmasina, ayrica et tiike-
timinin iyi olmasina bagl olarak daha diisiik saptan-
digini diisiiniiyoruz. Ulkemizde yapilan gesitli calis-
malarda, Manisa merkezinde yasayan farkli sosyoe-
konomik diizeydeki 7-12 yaslarindaki g¢ocuklarin
%?24,7’sinde DE saptanmig ®. Demir eksikligi olan
biliyiik cocuklarda yetersiz alim dislantyorsa veya
agizdan demir tedavisine yanit yetersiz ise peptik
iilser, meckel divertikiilii, polip, hemanjiyom, veya
enflamatuvar bagirsak hastaligi akla gelmelidir. Fark
edilmeyen kan kayiplari cok daha nadir olarak ¢6lyak

hastalig1, kronik ishal veya pulmoner hemosideroz
gibi kanamalara bagli olabilir. Ozellikle gelismekte
olan iilkelerde parazitozlarin da demir eksikligine
katkida bulunabilecegi unutulmamalidir %,
Calismamizda, 12-14 yas arasindaki ¢ocuklarda DE
prevalansint %25,5 olarak saptadik. Bercem ve ark.
©_ yaptig1 ¢calismada, 12-14 yas arasi ¢ocuklarda DE
prevalanst %32 saptanmigtir. Bu calismada, anemi
kriteri olarak yalnizca ferritin ve Hb kullanilirken,
caligmamizda ise ferritin veya TS u ve Hb kullandik.
Sonuglarimiz diger ¢aligmalarla benzerdi. Urfa’da
Kog¢ ve ark.’nin 19, yaptiklari ¢alismada da, DE’si
prevalansint kiz ve erkekler arasinda fark yoktu.
Bercem ve ark. ©, yaptig1 calismada, 12-14 yas ara-
sindaki cocuklarda DE’si prevalansi kizlar ve erkek-
ler arasinda fark saptanmamistir. Ayni calismada,
15-17 yas arasindaki erkeklerde DE’nin daha az
goriildiiglinii saptanmig, farkin kizlarda menstruas-
yon nedeniyle kan kayiplarina baglamiglar. Biz olgu-
larimizin menstruasyon dénemlerini sorgulamadigi-
miz icin farkin bundan kaynaklanip kaynaklanmadig1
yorumunu yapamadik. Ergen kiz c¢ocuklarinin
%?2’sinde demir eksikligi anemisi goriiliir, daha ¢cok
biiyiime atagi ve menstriiel kan kaybina baghdir 19,
Ergenlik donemindeki kizlarda ayritili menstriias-
yon Oykiisii alinmalidir . Diinya Saglik Orgiitii
menstruasyon donemindeki kizlara bir yilin ardigik 3
ayinda 30-60 mg/giin proflaktik elementer demir
tedavisini onermektedir '”. Demir eksikligi anemisi
olan olgularin, 32 (%9,8)’sinin annesi lise ve daha alt
egitim diizeyinde, 6 (%7,7)’simin annesi iiniversite
mezunuydu. Izmir’de 2000 yilinda yapilan caligma-
da, DEA’si prevalansi, annesi iiniversite mezunu olan
cocuklarda %20, annesi lise ve alt1 okullardan mezun
olanlarda %34 saptanmugtir '®, Tagyenen ve ark. @,
tarafindan Manisa’da yapilan bir ¢alismada, annesi-
nin egitim diizeyi ilkogretim ve alti olan ¢ocuklarda
annesinin egitim diizeyi lise ve lizeri olan ¢ocuklara
gore anlamli olarak daha fazla DEA’si goriilmiistiir.
Calismamizda, egitim diizeyi lise ve altinda olan
annelerin ¢ocuklarinda DEA’si, {iniversite mezunu
olan annelerin ¢ocuklarina gore daha yiiksek bulun-
masina karsin, bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. Bu sonuclar, annenin egitim diizeyi arttik¢a
cocuk beslenmesinin daha iyi oldugunu, tiiketilen

125



gidalarin ¢esitliliginin arttigini, cocuklarin saglik hiz-
metlerinden daha iyi yararlandiginmi diisiindiirmekte-
dir. Calisma grubumuzda varos bolgede DEA’si
%15 ,6 olarak belirledik ve bu kdy ve sehir merkezine
gore yiiksekti. Tezi¢ ve ark. ', 12-14 yas grubunda
koy ve sehir merkezi seklinde iki gruba ayirdiklarin-
da demir eksikligi anemisi prevalansini kdyde %7.5,
sehirde %12,2 bulmuglardir. Manisa’da, 2006 yilinda
Tagyenen ve ark. @, 7-12 yas arasinda yaptiklart
calismada kent ve gecekondu olarak ayirdiklarinda
DEA’si acisindan bir fark saptamamuglar. Tezi¢ ve
ark. farkin kdy cocuklarinin et, siit, yumurta tereyagi
gibi dogal besinlerle daha fazla olmasi ve hijyenik
ortamin sehirde daha koétii olmasina baglamiglardir.
Ozellikle varos bolgelerinde gelir diizeyinin diisiik
olmasi, icme suyu ve kanalizasyon sistemlerinin
yeterli olmamasinin (hijyen kosullarinin bozuklugu
ve paraziter enfeksiyonlar i¢in risk) anemi sikligini
arttirdigini diisiinmekteyiz. Varostaki olgularin aile-
lerin gelir diizeyi, kdy ve sehirdeki olgulara gore
daha diigiiktii ve istatistiksel olarak bu fark anlamliy-
di. Calismamizda, varostaki DEA’nin daha sik goriil-
mesini aciklamaktadir. Ozellikle siitcocuklugunda ve
adolesan kizlarda DE sik olarak goriilmektedir @.
Saglik Bakanlig1 demir eksikligi anemisini onlemek
amactyla, “Demir Gibi Tiirkiye” projesi ile 2004’ ten
itibaren 4-12 ay arasindaki ¢ocuklara licretsiz olarak
profilaktik demir tedavisi verilmektedir.

Sonug olarak, iilkemizde DE ve DEA’nin sikligina
yonelik birgok calisma vardir. Mental ve kognitif
fonksiyonlari ciddi boyutta etkileyen DE ve DEA nin
sikliginin yas gruplarina ve bolgelere gore saptanma-
st gereklidir. Ayrica DE veya DEA’ne neden olan
faktorler belirlenmeli, proflaktik ila¢ tedavisi veya
demirden zengin beslenme ile demir eksikligi onlen-
meye caligiimalidir.
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0z

Amag: Genetik yatkinhg bulunan ¢ilyak hastahginim, hasta yakinlarinda goriilme
olasihg genel toplumdan daha yiiksektir. Bu ¢alismada, ¢olyak hastalarmmzin ve
kardeslerinin bu acidan degerlendirilmesi amag¢lanmigtir.

Yontem: Cocuk Gastroenteroloji Klinigimizde ¢olyak hastahg tamsi konularak taki-
be alinan 151 hasta degerlendirildi. Hastalarin ka¢ kardesinde ¢élyak hastahg sap-
tandig1, kardegler arasi tam siireleri, tamdaki yakinmalar ve ¢ilyak serolojileri,
Marsh evreleri, insan l6kosit antijenleri (HLA) doku tipleri degerlendirildi.
Bulgular: Hastalarimizin 9’unun (%35,96) toplam 10 kardesinde ¢olyak hastahg
belirlendi. Hastalarm ortalama yaslar: 6,9+3,4 y1l, kardeglerinin ise 6,2+4,4 yil sap-
tandi. ki kardes aym zamanda ¢olyak hastahigr tamsi almigti, diger hastalarda,
indeks olgu ile kardeslerinin arasinda ki tam siiresi ortalama 29+39.5 ay olarak
bulundu. Indeks olgularm en sik bagvuru nedenleri karmn agrisi ve biiyiime geriligi
olup, kardeslerin %40’1 asemptomatik saptandi. Hastalarmn ve kardeglerin tan1 anin-
daki doku transglutaminaz antikor Ig A degerleri >200 RU/ml, endomisyum antikor
Ig A ise hastalarin 6’sinda, kardeglerin ise 8’inde 1/100 veya >1/100 bulundu. Insan
I6kosit antijenleri (HLA) doku tiplerinden DQA1*05 ve/vaya DQB1*02 tiim hastalar-
da ve kardeglerinde saptanda.

Sonug¢: Colyak hastaligi tanisi alan tiim hasta kardeglerinin asemptomatik olsalarda
¢olyak hastaligi agisindan taranmasi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Colyak hastahgi, kardesler, doku tiplendirme, genetik

ABSTRACT

Objective: Celiac disease with genetic predisposition is more likely to be seen in pati-
ents’ relatives than in the general population. In this study, it is aimed to evaluate our
patients with celiac disease and their siblings in this respect.

Methods: Hundred and fifty-one patients who were followed up with the diagnosis of
celiac disease in our pediatric gastroenterology clinic were evaluated. The number of
siblings of patients diagnosed with celiac disease, time of diagnosis between siblings,
complaints and celiac serology at the diagnosis, stages of Marsh classification, tissue
types of human leukocyte antigen (HLA) were evaluated.

Results: Celiac disease was detected in a total 10 siblings of 9 (5.96%) patients. Mean
ages of the patients, and their siblings were 6.9+3.4 and 6.2+4.4 years, respectively.
Two siblings were diagnosed with celiac disease at the same time, in the other patients,
the mean duration of diagnosis between the index cases and the siblings was 29+39.5
months. The most common causes of admission of index cases were abdominal pain
and growth retardation, and 40% of the siblings were asymptomatic. Tissue transglu-
taminase antibody IgA values of the patients and their siblings at the time of diagnosis
were >200 RU/ml, endomysial antibodies IgA was 1/100 or >1/100 in 6 patients and 8
siblings. Human leukocyte antigen (HLA) tissue types DQA1*05 and/or DQB1*02
were detected in all patients and their siblings.

Conclusion: The siblings of all patients diagnosed with celiac disease need to be scre-
ened for celiac disease, even if they are asymptomatic.
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GIRIS

Colyak hastaligt (CH) insan lokosit antijenleri
(Human Leukocyte Antigen=HLA) DQ2 ve/veya
HLA DQS8 haplotiplerini tasiyan genetik olarak yat-
kin kisilerde gluten iceren gidalarin alimu ile tetikle-
nen immun aracilt bir enteropatidir (. Diinya niifusu-
nun %1 ini etkileyen CH’nin iilkemizdeki prevelansi
1/212 bildirilmistir **. Doku uygunluk antijenlerine
MHC (Major Histocompatibilite Kompleksi) veya ilk
kez l6kositlerde tanimlandigindan insan 16kosit anti-
jenleri denilmektedir. HLA sistemi CH’de baglica
genetik faktordiir ve bazit HLA allelleri CH ile iligkili
bulunmugtur ©. HLA tiplendirme tek bagina CH’de
tanisal degildir fakat predispozan DQ allellerinin
yoklugunun hastalik i¢in negatif prediktif degeri yiik-
sektir, pozitif sonug¢ ise yalmizca CH igin genetik
predispozisyon oldugunu gosterir ©.

Genetik bir hastalik olan CH’de hastalarin yakin-
lar1 CH gelismesi agisindan risk altindadir. Birinci
derece yakinlarda CH prevalansi %5-38 arasindadir
7# Birinci derece akrabalarda CH bulunma riski, CH
olan indeks olgu ile yakinlik derecelerine gore degis-
kenlik gostermektedir. Kardeslerin, ebeveyn ve
cocuklarla karsilastirildiginda CH gelistirme riskinin
daha yiiksek oldugu ileri siiriilmektedir ©. Birinci
derece akrabalardaki bulgularin cesitliligi de degis-
kendir ve bunlarin ¢ogu asemptomatik veya hafifce
semptomatiktir 1. Bu caligsma ile hastalarimizin kar-
deslerindeki CH siklig1, hasta ve kardeglerinin labo-
ratuvar ve klinik verileri ile beraber HLA doku tiple-
rinin degerlendirilmesini amaclanmuisgtir.

GEREC ve YONTEM

Nisan 2010- Haziran 2017 tarihleri arasinda Cocuk
Gastroenteroloji Kliniginde CH tanis1 konularak taki-
be alinan 151 hasta retrospektif olarak degerlendiril-
di. Bu hastalarin kardeslerinde CH saptanmis olanlar
belirlendi. Hastalar ve kardesleri iist gastrointestinal
sistem endoskopisi ile alinan duodenum biyopsileri-
nin histolojik degerlendirilmesi sonrast CH Marsh
evrelemesi yapilarak tan1 konulmus ve takibe alin-
musti. Ik CH tamis1 alan hasta indeks olgu olarak
tanmimlandi. Indeks olgunun kag kardesinde CH sap-
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tandig1, indeks olgu ve kardesler arasi tani siireleri,
bagvuru yakinmalari, Marsh evreleri, indeks olgu ve
kardeglerin HLA doku tipleri degerlendirildi. Ayrica
indeks olgularin ve kardeslerin tanidaki ¢olyak sero-
lojileri; doku transglutaminaz antikor Ig A (DTG Ig
A) ve endomisyum antikor Ig A (EMA IgA) ile
degerlendirildi. Tepecik Egitim ve Arastirma
Hastanesi Etik Kurulu’ndan Etik Kurul onay1 alindi.

Istatistiksel Analiz

Veriler tanimlayici istatistikler (say1, ylizde dagili-
mi, ortalama, standart sapma) kullanilarak degerlen-
dirildi. Veri analizleri SPSS 20.0 istatistik programin-
da yapildi.

BULGULAR

Calismaya almman 151 hastadan 9’unun (%5,96)
kardeslerinde CH saptandig1 ve takibe alindig1 goriil-
dii. Dokuz ¢6lyak hastasinin 8’inde bir kardeste, bir
hastanin ise iki kardesinde olmak iizere toplam 10
kardeste CH saptandi. ilk CH tanisi alan indeks olgu-
larin ortalama yaglar1 6,9+34 yil, kardeslerinin ise
yaslar1 6,2+4 4 yil idi. Iki kardes boy kisalig1 nedeni
ile bagvurmalar1 sonras1 ayni zamanda CH tanisi
almusti. Diger hastalarda indeks olgu ile kardeglerinin
arasindaki tani siiresi ortalama 29+39,5 ay (minimum
1-maksimum 91 ay) idi. indeks olgularin en sik bas-
vuru nedenleri karmn agrisi (%33,3) ve biiylime geri-
ligi (%33.3) olup, ishal, kusma, karin sisligi, anemi
ve boy kisalig1 diger nedenleri olusturmaktaydi.
Kardegslerinin ise %40’inda hi¢cbir yakinma olmayip,
tarama amach degerlendirilirken CH tanis1 aldigi
saptandi. Diger kardeslerde ise karin agrisi, kabizlik
ve kusma baslica yakinmalar olup, ishal, karin sisligi
ve boy kisalig1 diger bagvuru yakinmalarini olustur-
maktaydi. Hem hastalarin hem de kardeglerin tani
anindaki DTG Ig A antikorlar1 >200 RU/ml, EMA Ig
A ise hastalarin 6’sinda, kardeslerin ise 8’inde 1/100
veya >1/100 idi. Hastalarin ve kardeglerin bulgulari
Tablo 1’de goriilmektedir.

HLA doku tiplerinden DQA1*05 ve/vaya
DQB1*02 doku tipi bakilabilen tiim indeks olgu ve
kardeglerinde saptandi. Colyak hastalari ve kardesle-
rinin HLA sonuclar1 da Tablo 2°de gériilmektedir.
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Tablo 1. Colyak hastasi indeks olgularin ve kardeslerinin yaslari, yakinmalari, tan1 arasi siireleri ve Marsh evreleri.

indeks indeks Kardes indeks olgu Kardes Kardesler aras1 indeks olgu Kardes
vaka olguyas yas yakinma yakinma tani siiresi (ay) Marsh Marsh
1. 4 3 Karin agris1 Kabizlik 81 3a 3a
2. 6 4 Biiylime geriligi Yok 2 3a 3a
3 Yok 3 3b
3 5 3 Kusma, karin sisligi, ishal, biiylime geriligi Karm agrisi 4 3b 2
4 10 14 Biiytime geriligi Yok 91 3b 3b
5 4 2 Kusma, karmn sisligi, ishal, biiyiime geriligi Kusma, karin sisligi 3 3a 3a
6 9 11 Karin agrisi, anemi Yok 4 3b 3a
7 5 6 Karin agris1 Karn agrisi, kabizlik 72 3a 3a
8 35 4 Ishal ishal, kusma 1 3a 2
9 14 12 Boy kisalig1 Boy kisalig1 Ayni zamanda 3c 3c
Tablo 2. Colyak hastalar1 ve kardeslerinin HLA doku tipleri.
indeks indeks vaka 1. Kardes 2. Kardes
vaka HLA HLA HLA
1. DQB1*02:03, DRB1#07:12, DRB3:4 DQB1%02:03, DRB1*07:12, DQA1%02:05
2. DRB1%*03:07, DQB1*%02:02, DQA1*%02:05 DQA1*05:05, DQB1*#02:03 DQA1%02:05, DQB1*02:02
4. DQA1*01:05, DQB1*02:05, DRB1*03:10 DQB1*#02:05, DQA1*01:05, DRB1*03:10
5. DQB1%02:02, DQA1*02:05, DRB1#03:07 DQB1%02:02, DQA1*05:05, DRB1#03:03
6. DQB1*#02:02, DQA1*03:05, DRB1*03:04 DQB1*%02:06, DQA1*01:05, DRB1#03:15
7. DQB1*02:02, DRB1*03:03, DQB1*#02:02, DQA1*05:05, DRB1*03:03

TARTISMA

CH’nin siklig1 cografik bolgeler ve etnik-genetik
faktorlere gore tiim diinyada farkliliklar gostermekte-
dir. Akraba evliliklerinin fazla oldugu iilkelerde daha
stk goriilmektedir. Colyak hastalarinin semptomatik
ve asemptomatik birinci derece akrabalarinin CH
acisindan degerlendirilmesi hastaligin genetik yat-
kinlig1 nedeni ile onerilmektedir V. Birinci derece
akrabalarda CH prevalansi %4,5, ikinci derece akraba-
larda ise %2.5 olarak bildirilmistir ?. Finlandiya’da
yapilan bir ¢aligsmada, birinci derece akrabalarda CH
prevalans1 %7, bagka bir calismada ise %8.,3 olarak
bulunmusgtur *?. Calismamizda da CH nedenli takip
edilen hastalardan %5,96’sinin kardeslerinde CH sap-
tandi. Iran’dan yapilan bir ¢alismada da, CH olan
hastalarin %6,6’sinin kardeslerinde CH belirlenmistir 1.

Sessiz CH’nin genel populasyona gore ¢olyak
hastalarinin kardeslerinde goriilme riski 24-48 defa
daha fazladir ¥, Calismamizda da, kardeslerin %40’1
asemptomatik idi ve indeks olgu ile kardesinin ara-
sindaki tan1 alma siiresi en uzun 91 ay olan kardesin

de asemptomatik oldugu gozlendi. Ozellikle asemp-
tomatik kardeslerin CH acisindan taranmasi bu kar-
deslerde oldugu gibi gecikmis tanilarin Onlenmesi
acisindan 6nemlidir.

Colyak hastaliginin monozigotik ikizlerde (%86),
dizigotik ikizlere (%11) gore daha yiiksek oranda
goriilmesi hastalik olusumunda giiclii bir genetik kat-
kinin oldugunu diisiindiirmektedir *¥. Ulkemizden
bir calismada, ¢ocuklarda CH ve HLA DQ?2 arasinda
giiclii bir iliski saptanmigtir ©, HLA-DQA1 ve
HLA-DQB1 smif II genleri CELIACI olarak adlan-
dirilir. Yaklagik %90 ¢6lyak hastasi, aynit kromozom
tizerinde beraber veya iki homolog kromozom iize-
rinde ayr1 olarak, DQA1*05 ve DQB1*01 allelleri
tarafindan kodlanan HLADQ?2 heterodimeri gosterir
U7 HLA-DQ2 negatif olan ¢6lyak hastalari (%5-10)
DQB1*#03:02 genleri tarafindan kodlanan DQS8 hete-
rodimerlerini tasir 7. Ispanya’dan bir ¢alismada,
HLA-DQA1*05 ve DQB1*02 heterodimerleri ¢6l-
yak hastalarinin %97’sinde saptanmus, iilkemizden
yapilan bir calismada ise bu iki heterodimerin siklig1
%83 ,6 olarak bulunmugtur "*!9. Her iki DQA1*05 ve
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DQB1*#02 allellerinin artmis CH riski ile birlikteligi
vardir, Ozellikle DQB1*02’nin etkisi biiytiktiir.
DQB1*#02’nin iki kopyasini tagimak daha fazla art-
mis hastalik riski ile birlikteyken, hastaligin erken
yasta ortaya ¢ikmasi veya hastaligin ciddiyetini tah-
min etmede bir etkisi yoktur . Calismamizda da,
hastalarimizin ve kardeslerinin HLA’larina bakinca
DQAT1*05 ve/veya DQB1*02’nin tiim hasta ve kar-
deslerinde saptandig1 goriilmektedir.

Literatiirde CH bulgular1 olan hastalar normalin
10 katindan fazla DTG diizeyine sahip ise duodenal
patolojinin Marsh evre 3 CH bulgular ile iligkili
oldugu bildirilmektedir V. Caligmamizda da, tiim
indeks olgularda DTG diizeyi normalin 10 katindan
fazla ve duodenal biyopsi sonuglart Marsh evre 3 ile
uyumlu saptanmistir. Kardeglerin de tiimiinde DTG
diizeyi normalin 10 katindan fazla olup, iki hasta
Marsh evre 2, diger hastalarin hepsi Marsh evre 3
saptanmugtir.

Indeks olgularm kardeslerinin CH agisindan 6nce-
likle serolojik olarak degerlendirilmesi gerekmekte-
dir. Tan1 i¢in ¢olyak serolojisi pozitif olan hastalara
duodenal biyopsi yapilmalidir. Klinik siiphe devam
eden fakat ¢Olyak serolojisi negatif olan veya biyopsi
ile kesin tan1 konulamayan hastalarda HLA-DQ2 ve
HLA-DQ8 heterodimerlerinin negatif saptanmasi CH
tanisinin  diglanabilmesi acisindan degerlidir. CH
tanisinda endoskopi ile duodenal biyopsi degerlen-
dirmesi tani icin 6nerilmektedir. Fakat son ESPGHAN
klavuzuna gére CH bulgulari olan, DTG Ig A antikor-
lar1 normalin 10 kat iizerinde, EMA pozitif ve riskli
HLA doku tiplerine sahip olanlar icin aile ve yast
uygun hasta ile goriisiilerek duodenal biyopsisiz tani
secenegi acisindan degerlendirilebilecegi onerilmek-
tedir V.

Sonug olarak, calismamizda da saptandigi gibi
CH olan olgularin kardeslerinde CH sikligi genel
topluma gore daha yiiksektir. Bu hastalarin asempto-
matik olabilecegi g6z 6niinde bulundurularak hasta-
lik komplikasyonlart gelismeden CH tanisi alan tiim
hasta kardeslerinin CH agisindan taranmasi gerek-
mektedir. Aileye hastaligin genetik gecisi konusunda
bilgi verilmesi ve birinci derece yakinlarin asempto-
matik olsalarda tarama amacli degerlendirilmesi
onemlidir.
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Arastirma

Aydin ili bir merkez ilkokulda goz tarama sonuclari

Results of eye screening in a primary school in the city center of Aydin
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Amag: Arastirma Aydin il merkezindeki bir ilkokulda 6grenimine devam eden dgrencilerin goz
saghk ozelliklerini belirlemek amaci ile tammmlayici olarak gerceklestirilmistir.

Yontem: Arastirma verileri Aydin il merkezindeki bir ilkokulda 2015-2016 6gretim yil giiz ve
bahar dénemlerinde toplanmgtir. Aragtirmanin evrenini 2583 6grenci olusturmustur. Calismanin
yapidigr giinlerde okula devam etmeyen ve raporlu olan 6grenciler nedeniyle arastirmanin
tamamma ulagilamamistir. Arastirmanmin érneklemini 2531 6grenci olusturmustur. Veri toplama
siirecinde arastirmacilar tarafindan gelistirilen “Sosyodemografik Ozellikler Veri Formu”,
“Kirma Kusuru Degerlendirme Formu”, “Sasihk Degerlendirme Formu” ve “Renk Korliigii
Degerlendirme Formu” kullamilmistir. Verilerin analizinde SPSS 15.0 paket programi kullamla-
rak yiizdelik, aritmetik ortalama ve ki kare ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Arastirmada 6grencilerin 49’u kiz, %51’ erkektir. Ogren(}ilerin %10,9’u ana simf,
%19,8°1 1. simif, %16.’s1 2. simif, %32,8’1 3. simf, %20,5’i 4. simftir. Ogrencilerin yas ortalama-
s1 7,9+1,42 (range: 4-11)’dir. Cahsmaya katlan 6grencilerin %9,1’inde kirma kusuru,
%3.3’iinde sasihk, %3’iinde renk korliigii siiphesinin oldugu saptanmsgtir. Cahsmaya katilan
ogrencilerin %0,7’si objeye bakarken her zaman gozlerini kistigini, %1,1°1 tahtaya ve televizyo-
na bakarken her zaman zorluk ¢ektigini belirtirken, %9,5’inin gozliik kullandig: belirlenmistir.
Aragtirmadaki 6grencilerin %65,5’i kitap okurken, 6devlerini yaparken gorme ile ilgili zorluk
¢cekmediklerini belirtmislerdir. Ogrencilerin yas: artuk¢a gorme kusurlarinin da artug belirlen-
mistir. Renk kérliigii, kirma kusuru ile simif diizeyleri arasinda istatistiksel olarak fark bulunur-
ken (p<0,05), sasilik arasinda belirlenememistir (p>0,05). Cinsiyet ile renk kérliigii arasinda
istatistiksel olarak fark saptanmigtir (p<0,05).

Sonug: Aragtirma sonuclarma gore, ilkokulda 6grenimine devam eden 6grencilerde gorme kirma
kusuru, renk korliigii, sasihik gibi goz sorunlar agisindan siipheli olan 6grenciler erken dénem-
de saptanabilir ve ilgili birimlere yonlendirilebilir.

Anahtar kelimeler: Hemsire, 6grenci, sasihk, renk korliigii, kirma kusuru
ABSTRACT

Objective: This is a descriptive study conducted to identify visual impairments or eye conditions
in students attending a primary school at the city center of Aydin.

Methods: Study data were collected in a primary school at the city center of Aydin in the autumn
and spring semestres of the academic year of 2015-2016. The population of the study consisted of
2583 students. As there were students who were absent during the days of the study was conducted,
we could not access to the entire population. The study sample consisted of 2531 students. For data
collection, “Socio-demographic Characteristics Data Form”, “Refractive Error Evaluation Form”,
“Crossed-Eyes Evaluation Form” and “Colour Blindness Evaluation Form” developed by the
researchers were used. Data were analysed using the SPSS 15.0 Statistical Software Package
Program and evaluated with percentage, arithmetic mean and chi square tests.

Results: In this research, 49% of the students were female and 51% of them were male. The
students were in pre-school period (10.9%), st grade (19.8%), 2" grade (16.2%), 3™ grade
(32.8%), and 4™ grade (20.5%). The mean age of the students was 7.9+1.42 (range 4-11) years,
while 9.1% of the students had a refractive error, 3.3% had strabismus (crossed-eyes), 3% of
them had suspect colour blindness. A small number (0.7%) of the students indicated that they
were always squinting their eyes when looking at objects, and 1.1% of them always experienced
visual problems when looking at the blackboard, and television. Besides, 9.5% of them used
prescription glasses and 77.8% of them had no trouble seeing the whiteboard in the class. Still
65.5% of the students reported that they had no visual problem when they read or did their
homework. It was found that as students’ ages increased, the percentage of visual impairments
among them also increased. There was a statistically significant difference between school years
(grades) for colour blindness and refractive error (p<0.05) but no such difference was found for
strabismus (p>0.05). There was a statistically significant relationship between the gender of
students and colour blindness (p<0.05).

Conclusion: according to the results of this study, primary school students with suspect visual
impairments such as refractive error, colour blindness and crossed eyes may be detected at an
early stage, and referred to the relevant units.

Keywords: Nurse, students, crossed eyes, colour blindness, refractive error
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GIRIS

Okullarda yapilan saglik uygulamalarinin amaci,
toplum icerisinde yer alan okul donemindeki tiim
bireylerin optimal diizeyde bedensel, ruhsal ve sosyal
sagligimmi korumak, siirdiirmek ve gelistirmektir.
Boylelikle okul donemindeki tiim bireylerin, dolayi-
styla toplumun saglik durumunu gelistirmektir .
Okul saghigr hemsiresi cocuk ve gencglerin ve ayni
zamanda okul toplumunun sagliginin korunmast, siir-
diiriilmesi ve gelistirilmesinden sorumlu oldugundan
dolay1, okul icerisinde olugabilecek saglik sorunlari-
nin belirlenmesi ve giderilmesinde kilit insan giicti-
diir ¥, Bu nedenle okullarda yapilan saglik uygula-
malar1, okula ilk giriste ve okul dénemi boyunca
rutin saglk taramalarinin yapilmasi, var olan saglik
durumlarinin incelenmesi, bazi hastaliklarin erken
donemde fark edilip ve tani konulmasi, tedavi ola-
naklarindan yararlanmasi, dolayisiyla gelecekteki
saglikli toplumun temelinin atilmasinda 6nemli bir
rol oynamaktadir .

Ogrenim yasami boyunca en ¢cok 6nemsenmesi
gereken organlardan biri gozdiir. Gorme ise insan
algisinin en 6nemli 6gelerinden biridir. Okul yasami
boyunca gozler ¢cok yorulmakta, her gegcen yil gérme
bozuklugu olgular1 artmaktadir. Cocukluk donemin-
de herhangi bir nedenden dolayr gdérmede azalma
ambliyopiye neden olmaktadir. Bu bilgiden yola
cikarak ¢ocukluk donemindeki g6z taramalarr gor-
meyi etkileyebilecek hastaliklarin ortaya cikarilma-
st acisindan olduk¢a onemlidir. Ciinkii 8-9 yasina
kadar olan donemde ambliyopi tedavisi oldukga
etkilidir ©.

Gorme bozukluklari cocukluk doneminde en fazla
goriinen dordiincii saglik sorunudur ve goz taramala-
r1 bu saglik sorununun saptanmasi i¢in en uygun
yontemlerden biridir ©. Ambliyopi ise algida ve
binokiiler gérmede azalmaya, okul basarisinda ise
diismeye neden olabilmektedir . G6z saglik tarama-
lar1 okul yagaminin her asamasinda 6nemli olmasina
karsin 10 yas alt1 bireyler icin ayr1 bir 6nem tasimak-
tadir. Bu nedenle goz saglik kontrollerinin ve tarama-
larin ozellikle 4-6 yas grubunda ve yil igerisinde
aralikli olarak tekrarlanmasi onerilmektedir .

Buradan yola ¢ikarak bu caligmadaki amacimiz,

Aydin il merkezindeki bir ilkokulda 6grenimine
devam eden Ogrencilerin goz saglik ozelliklerini
belirlemektir.

GEREC ve YONTEM

Arastirmanin Tipi

Aragtirma, Aydin il merkezindeki bir ilkokulda
o0grenimine devam eden 6grencilerin goz saglik ozel-
liklerini belirlemek amaci ile kesitsel olarak gercek-
lestirilmisgtir.

Arastirmanin Yapildig1 Yer ve Zaman

Aragtirma verileri Aydin il merkezindeki bir ilko-
kulda 2015-2016 6gretim y1l1 giiz ve bahar donemle-
rinde toplanmustir. Arastirmanin yapildigir okulda
1.271 kiz, 1.312 erkek toplamda 2.583 6grenci 0gre-
nim gormekte idi.

Evren Orneklem

Aragtirmanin evrenini 2.583 6grenci olusturmus-
tur. Calismanin yapildig1 giinlerde okula devam
etmeyen, raporlu olan ogrenciler nedeniyle aragtir-
manin tamamina ulasilamamistir. Arastirmanin
orneklemini 2.531 6grenci olusturmustur.

Arastirmaya Alinma Kriterleri

Ailelerin ve 6grencilerin taramayi1 ve anket uygu-
lamasini kabul etmesi ve istekli olmasi arastirmaya
alinma kriteri olarak belirlenmistir.

Arastirmada Kullanilan Veri Toplama Araclari

Veri toplama siirecinde “Kirma Kusuru
Degerlendirme Formu”, “Sasilik Degerlendirme
Formu”, “Renk Korliigii Degerlendirme Formu”,
“Sosyodemografik Ozellikler Veri Formu” kullanil-
migtir.

Kirma Kusurlar1 Degerlendirme Formu:
Gorme kusurlariin tarama testi yapilarak sonuclarin
var yok olarak kaydedildigi formdur. Snellen (Okuma
yazma bilenlerde) ve Snellen E (Okuma-yazma bil-
meyenlerde) kartlar1 kullanilarak gorme keskinliginin
degerlendirildigi formdur “*19.
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Renk Korliigii Degerlendirme Formu: ishihara
testi sonuglarina gore renk korliigiiniin var ya da yok
olarak kaydedildigi formdur. Ishihara testi normal
gorenler, kirmizi ya da yesil rengi ayirt edemeyenler
ve tiim renkleri goremeyenleri ayirt etmektedir 4919,

Sasilik Degerlendirme Formu: Sasilik durumu-
nun saptanmast i¢in ve “A¢ma Kapama Testi” sonug-
larinin raporlandig: formdur. “A¢ma Kapama Testi”
tarama sirasinda kapatilan goz agildiktan sonra gézde
fiksasyonun olup olmadigi, eger var ise yoniiniin ice,
disa, yukari, asag1 olarak kaydedilmesidir ¢!

Sosyodemografik Ozellikler Veri Formu:
Aragtirmacilar tarafindan konu ile ilgili literatiir ince-
lenerek 11 sorudan olusan formdur. Bu formda,
ogrencilerin sinifi, yasi, cinsiyeti, anne ve baba egi-
tim diizeyleri, anne ve babanin calisma durumlari,
“Bir objeye yakindan bakarken gozlerinizi kisma
gereksinimi hisseder misiniz?” (kitap, dergi vb. okur-
ken, bilgisayar ekranina bakarken vb.), “Tahtaya
bakarken, televizyon izlerken, vb. gérmede giicliik
ceker misiniz?”, “Gozlik kullaniyor musunuz?”,
“Kitap okuma, 6édev yapma yazi yazma vb. sonrast
gbz yorgunlugu ne derece hissedersiniz?” vb. gibi
sorularin yer aldig1 formdur.

Stipheli olgular okul idaresine bildirilerek goz
hekimi muayenesine yonlendirilmistir.

Tarama programi oncesi aragtirmacilar ilgili tarama
testlerinin uygulanigina iligkin goz uzmani bir hekim-
den bilgi ve egitim almistir. Egitim sonrasi arastirma-
cillar goz hekiminin kontroliinde arastirma kapsami
disindaki bir okulda yaklasik 15 6grenci ile ¢alismanin
on uygulamasini yapmustir. Tarama testlerin degerlen-
dirilmesine iligkin bilgi ve beceri kazanildiktan sonra
aragtirmacilar aragtirmanin yiiriitiildiigii okula giderek
calismanin amaci, anket formu ve uygulanacak tarama
testleri hakkinda bilgi vermistir ©¢59).

Arastirmanin Etik Yonii

Arastirmaya baglamadan 6nce Aydin Milli Egitim
Miidiirliigiinden, Adnan Menderes Universitesi Tip
Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar
Etik Kurulu'ndan, 6grencilerden ve velilerden gerek-
li izinler alinmugtir.
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Bu calisma, Adnan Menderes Universitesi I.
Saglik Bilimleri Kongresi (29 Haziran-01 Temmuz
2017) sozlii bildiri olarak sunulmustur.

Arastirmanin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Elde edilen veriler SPSS 15 (PASW Inc., Chicago.
IL. USA) paket programi ile Windows XP bilgisayar
programi ortaminda degerlendirilmis, verilerin deger-
lendirilmesinde temel istatistiksel analizler ve ki-kare
testi kullanilmigtir.

BULGULAR

Tablo 1. Ogrencilerin demografik 6zelliklerinin dagilimi.

n %o
Cinsiyet
Kiz 1239 49
Erkek 1292 51
Yas ort 79+142 (range: 4-11)
Smuf
Ana simif 275 109
1. Sinif 500 19,8
2. Simif 409 16,0
3. Smuf 829 32.8
4. Siif 518 20,5
Anne Egitim
Okuryazar degil-okuryazar 70 2.8
Tlkokul 235 9.3
Ortaokul 279 11
Lise 649 25,6
On Lisans 425 16,8
Lisans 860 34
Lisans Ustii 13 0,5
Baba Egitim
Okuryazar degil-okuryazar 55 22
Tlkokul 153 6
Ortaokul 239 9,5
Lise 613 242
On Lisans 497 19,6
Lisans 961 38
Lisans Ustii 13 0.5
Anne Meslek
Caligmiyor 1411 55,7
Isci 266 10,5
Memur 713 282
Serbest meslek 133 53
Emekli 8 0,3
Baba Meslek
Calismiyor 37 1.5
Isci 698 27,6
Memur 1146 452
Serbest meslek 623 24.6
Emekli 27 1,1
Toplam 2531 100
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Aragtirmaya katilan 6grencilerin %49’u kiz, %51’
erkekti ve yas ortalamalart 7,9+1,4 (range: 4-11)’tii.
Ogrencilerin %109’u ana smif, %19,8’1 1. smf,
%16°s1 2. smif, %32.,8’1 3. sinif ve %20,5°1 4. sinifti.
Ogrencilerin %25,6’s1 annesinin lise, %38’i babasi-
nin lisans mezunu oldugunu, %98,5’i babasinin calig-
tigin1 ve %45,2’si babasinin memur oldugunu belir-
tirken, %55,7°si annesinin ¢alismadigint belirtmisgtir.

Tablo 2. Ogrencilerin gorme sorunlari ile ilgili durum dag-
limlari.

n Y%
Kirma Kusuru
Var 230 9,1
Yok 2301 90,9
Sasihk
Var 83 33
Yok 2448 96,7
Renk Korliigii
Var 77 3
Yok 2454 97
Toplam 2531 100

Calismaya katilan 6grencilerin %9,1’inde kirma
kusuru, %3,3’linde sasilik, %3’iinde renk korliigii
stiphesinin oldugu saptanmustir.

Tablo 3. Ogrencilerin goz tarama sonuclari.

n %
Objeye Yakin Goziinii Kisma
Evet, her zaman 20 0,7
Ara sira 220 8,7
Nadiren 295 11,7
Hi¢ Kismam 1996 78,9
Tahtaya ve Televizyona Bakarken Yasanan Giiclitk
Her zaman 27 1.1
Ara sira 198 78
Nadiren 338 134
Hicg 1968 77,8
Gozliik Kullanma Durumu
Hayir 2290 90.5
1-6 ay 4 1,7
7-12 ay 37 15
13-18 ay 28 1,1
19-24 ay 31 12
25 ay ve stii . 101 4
Kitap Okurken ve Odev Yaparken Zorluk
Her zaman 38 15
Ara sira 315 124
Nadiren 518 20,5
Hicg 1658 65,5
Toplam 2531 100

Calismaya katilan Ogrencilerin %0,7’si objeye
bakarken her zaman gozlerini kistigini, %1,1°1 tahta-
ya ve televizyona bakarken her zaman zorluk ¢ektigi-
ni belirtirken, %9,5’inin gozliikk kullandig1 belirlen-
migtir.

Aragstirmadaki 6grencilerin %1,5’1 kitap okurken,
odevlerini yaparken gorme ile ilgili zorluk ¢ektigini
belirtirken, %65,5°1 kitap okurken, 6devlerini yapar-
ken goérme ile ilgili hi¢ zorluk ¢ekmediklerini dile
getirmisgtir.

Ogrencilerin yas1 arttikca gérme kusurlarinin da
arttig1 belirlenmistir. Renk korliigii, kirma kusuru ile
siif diizeyleri arasinda istatistiksel olarak fark bulu-
nurken (p<0,05), sasilik arasinda belirlenememistir
(p>0,05). Renk korliigii erkek 6grencilerde kiz 6gren-
cilere gore daha fazla saptanmistir (p<0,05).

Ogrencilerin anne ve baba egitim durumlari, anne
ve baba calisma durumlari ile renk korliigii, kirma
kusurlar1 ve sagilik arasinda istatistiksel olarak bir
fark bulunmamuistir (p>0,05).

Ogrencilerin objeye yakindan bakarken gozlerini
kisanlarda ve tahtaya ve televizyona bakarken giicliik
yasayanlarda kirma kusuru, sasilik ve renk korliigii,
gozliik kullananlarda kirma kusuru ve sagilik, kitap
okurken ve 6dev yaparken zorluk yagsayanlarda kirma
kusurunun daha fazla oldugu bulunmustur (p<0,05).

TARTISMA

Okul donemindeki bireylerde gorme ile ilgili
sorunlara sik rastlanmanin yaninda gérme sorunlari-
nin bireylerin okul basgarilarint da olumsuz yodnde
etkiledigi goriilmektedir. Okul cagi cocuklarinda
goriilebilen 6nemli géz sorunlarindan bazilari, kirma
kusuru, ambliyopi, sasilik ve renk korliigiidiir. Bu
sorunlar arasinda en sik goriilen gorme sorunu ise
kirma kusurlaridir ¢#.

Tarama sonuglaria gore ¢aligmaya katilan 6gren-
cilerde kirma kusuru agisindan siipheli olgunun
goriilme oran1 %9,1 (n:230) olarak belirlenmistir.
[Ikogretim doneminde kirma kusuru ile ilgili yapilan
ulusal calismalarin sonuglart incelendiginde, Kirag
ve Temel’in © 650 6grenci ile yapmis olduklar ¢alis-
mada, Ogrencilerin %8’inde (50), Kalyoncu ve
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Tablo 4. Ogrencilerin gormeye iliskin sorunlari ile kitap okurken ve édev yaparken zorluk durumlarimn karsilastiriimast.

Kitap okurken ve 6dev yaparken zorluk

Gorme Sorunlari Var Yok Toplam Test ve Anlamhilik
Kirma Kusuru Var 101 (%11,6) 770 (%88 4) 871 (%100) x’=10,055

Yok 129 (%7.2) 1529 (92.2) 1658 (%100) p=0,000
Sasilik Var 32 (%3.7) 839 (%96.,3) 871 (%100) x*=0,643

Yok 51 (%3.1) 1607 (%96,7) 1658 (%100) p=0,067
Renk Korliigi Var 31 (%3.6) 840 (%96.4) 871 (%100) x*=1,191

Yok 46 (%2.8) 1612 (%97,2) 1658 (%100) p=0,052

Tablo 5. Ogrencilerin gormeye iliskin sorunlari ile objeye yakin bakarken goziinii kisma durumlarinin karsilagtirilmasi.

Objeye yakin bakarken goziinii kisma

Gorme Sorunlari Var Yok Toplam Test ve Anlamhlik
Kirma Kusuru Var 73 (%13,6) 462 (%86 4) 535 (%100) x*=16,994
Yok 157 (%7.9) 1837 (92,1) 1994 (%100) p=0,000
Sasilik Var 27 (%5) 508 (%95) 535 (%100) X’=6,658
Yok 56 (%2.3) 1938 (%97,2) 1994 (%100) p=0,005
Renk Korliigii Var 28 (%5,2) 507 (%94.8) 535 (%100) x*=11,014
Yok 49 (%2.5) 1945 (%97.5) 1994 (%100) p=0,001

Tablo 6. Ogrencilerin gormeye iliskin sorunlari ile tahtaya ve televizyona bakarken yasanan giicliik durumlarmm karsilastirilmas.

Tahtaya ve televizyona bakarken yasanan giicliik

Gorme Sorunlari Var Yok Toplam Test ve Anlamhlik
Kirma Kusuru Var 99 (%17,6) 464 (%82.4) 563 (%100) x?=63,278

Yok 131 (%6.7) 1837 (93.3) 1968 (%100) p=0,000
Sastlik Var 27 (%4 8) 536 (%95.2) 563 (%100) X?=5249

Yok 56 (%2.3) 1912 (%97,2) 1968 (%100) p=0,009
Renk Korligi Var 26 (%4.6) 537 (%95 4) 563 (%100) x*=6,096

Yok 51 (%2.,6) 1917 (%97 4) 1968 (%100) p=0,006

ark.’nin “” 1045 6grenci ile yapmis olduklari calig-
mada, Ogrencilerin %10.5’inde (147), Ceylan ve
Turan’in MV 1071 6grenci ile yaptiklari arastirmala-
rinda, oOgrencilerin %124’tinde (133), Isikli ve
Kalyoncu’nun @ 2635 6grenci ile yaptiklari caligma-
da, dgrencilerin %8,3’linde (218) kirma kusuru siip-
heli olgularini belirlemislerdir.

Uluslararas1 yapilan c¢aligmalarin sonuclari ince-
lendiginde, Okoye, Umeh, Ezepue "» 6-16 yas ara-
sinda 2.092 ¢ocuk ile yapmis olduklar1 ¢caligmalarin-
da cocuklarin %11.01’inde, Qamar ¥ 38575 ilkogre-
tim Ogrencisi ile yaptigi caligmada ogrencilerin
%5 4’iinde (2069) oraninda kirma, Preslan ve Novak
(9 285 ogrenci ile yapmis olduklari calismada,
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ogrencilerin %7 ,4’linde kirma kusuru siipheli olgula-
rin1 saptamiglardir. Calismamizda bulunan kirma
kusuru siipheli olgusunun yapilan ¢alismalarla ben-
zer olmasinda ¢alismalarin okul donemindeki ¢cocuk-
larda yapilmig olmasindan kaynaklandigi diisiiniil-
mektedir.

Tarama sonuglaria gore ¢aligmaya katilan 6gren-
cilerde sasilik acisindan siipheli olgu gériilme orant
%3.,3 (83) olarak belirlenmistir. Ulkemizde yapilan
diger calismalarin sonuglar1 degerlendirildiginde,
Kirag ve Temel’in © yapmug oldugu ¢calismada, %4,5
(29) oraninda, Cumurcu ve ark.’ni " yapmis oldu-
gu calismada, %3,02 (20) oraninda, Kalyoncu ve
ark.’nin "% %33 (47) oraninda, Isikli ve Kalyoncu nun
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@ %]1,3 (34) oraninda sasilik agisindan siipheli olgu
belirlenmigtir. Tiirkiye’de yapilmis diger calisma
sonuglartyla bulgularimizin ortiistiigti goriilmektedir.
Okullarda sasilik sorununa benzer tarama testlerinin
kullanilmasi ve yas grubunun benzer olmasi bu sonug
lizerinde etkili olabilir.

Uluslararas: yapilan ¢alismalarin sonuglar ince-
lendiginde, Khandekar ve Abdu-Helmi @® %0,5,
Kvarnstrom ve ark. 97 %31, Preslan ve Novak’in (4
%3,2 oraninda 6grencilerde sasilik a¢isindan siipheli
olgu saptamislardir. Farkli ilkelerde sasilik siipheli
olgu sayisindaki sonuclarindaki benzerlik ve farklili-
gin toplumlarin genetik yapisinin farkli olmasi, sag-
lik hizmetlerinden ayni diizeyde yararlanilmamasinin
tarama sonuglar tizerinde etkili olabilecegi diisiiniil-
mektedir.

Calismanin sonuclarina gore, aragtirmaya katilan
ogrencilerde renk korliigii acisindan siipheli olgu
goriilme orami %3 (77) olarak belirlenmistir.
Ulkemizde yapilan ¢alismalar incelendiginde, Kirag
ve Temel @ oOgrencilerin %3,2’sinde, Isikli ve
Kalyoncu @ %29’unda, Yaramig ve Karatag ®
%4 ,6’sinda renk gérme bozuklugu siipheli olgu belir-
ledikleri goriilmiistiir. Uluslararasi yapilan ¢aligmala-
rin sonuglart incelendiginde, Modarres ve ark. (¥
%8,18’inde (93), kiz ogrencilerin %0,43’iinde (4),
Horace @ erkek 6grencilerin %6,2’sinde, kiz 6gren-
cilerin %0,55’inde renk korliigii oldugunu belirlemis-
lerdir. Tiirkiye’de yapilmig ¢alisma sonuglariyla bul-
gularimizin Ortiistiigii belirlenirken, farkl tlkelerde
yapilan aragtirmalarla olan farkliligin toplum 6zellik-
lerin farkli olmas1 ve saglik hizmetlerinden yararlan-
ma diizeylerinin egit olmamasinin tarama sonuglari
tizerinde etkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Arastirmada Ogrencilerin yasi arttikca gorme
kusurlarinin da arttig1 belirlenmistir. Ayrica calisma-
da gorme kusuru ile sinif diizeyleri arasinda anlamlt
fark saptanmigtir (p<0,05). Yaramig ve Karatag’in (®
yapmis olduklart c¢alismada, Ogrencilerinin
%314’linde, 12 ve lizeri yas grubu o6grencilerinin
%38,7’sinde gdorme kusurunun oldugu belirlemisler-
dir. Yas ilerledikce gérme kusurlarinin da arttigini
bildirmiglerdir. Isikli ve Kalyoncu’nun @ yapmis
olduklart ¢aligmada, gérme kusuru kugkusu ile yag
arasinda bir iligki gozlemlenememistir. Arastirma

bulgularimiz Yaramis ve Karatas’in ¢alisma bulgula-
riyla paralellik gosterirken, Isikli ve Kalyoncu’nun
yaptif1 aragtirma sonuglartyla farklilik gostermekte-
dir. Isikli ve Kalyoncu’nun yaptigi arastirmada,
Ogrenci yas araligt 6-16 yas arasinda iken, bizim
arastirmamizda, 4-11 yas aralifinda olmasmin ve
bolgesel farkliliklarin sonuglart etkilemis olabilecegi
diistintilmektedir.

Calismada cinsiyet ile renk korliigii arasinda
anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Yaramis ve
Karatag’in '® yapmus olduklar1 ¢alismada, kiz 6gren-
cilerde %2, erkek oOgrencilerde %7 oraninda renk
korliigii belirlenmistir. Modarres ve ark.’nin % yap-
mig olduklar caligmada, arastirmaya katilan erkek
ogrencilerin %8.18’inde (93), kiz ©grencilerin
9%0.43’iinde (4) renk gérme bozuklugu oldugunu
saptanmugtir. Horace ©@” yapmig oldugu calismada,
arastirmaya katilan erkek oOgrencilerin %6,2’sinde,
kiz 6grencilerin %0,55’inde renk gérme bozuklugu
oldugunu belirlemistir. Aragtirma bulgularimizin lite-
ratiirle paralellik gosterdigi goriilmektedir. Yapilan
caligmalarda, renk korliigiiniin erkeklerde kizlara
gore daha fazla oldugu bildirilmektedir. Cinsiyetin
renk korliigii iizerinde etkili olabilecegi diisliniilmek-
tedir.

Calismada renk korliigii ile sinif diizeyleri arasin-
da istatistiksel olarak fark belirlenmistir (p<0,05).
Egitim ve arastirma bolgemizde saptadigimiz sorun-
lar okul saglig1 hizmetleri kapsaminda goz taramala-
rinin dnemini ortaya koymaktadir. Okul saglig calis-
malarinin ve izlemlerinin siirekli olmasi, kontrolleri-
nin yapilmas: gerekmektedir. Renk korliigii siiphesi
olan ¢ocuklarin ilgili birimlere yonlendirilmesi onem-
lidir.

Arastirmada sagilik ile sinif diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak fark belirlenememistir (p>0,05).
Gorme ile ilgili sorunlar, sasiligin ciddi sonucu
olmakla birlikte, sasiliktaki tek sorun degildir. Sagilik
akademik performans iizerinde Onemli derece de
etkili olmasa bile, adolesan donemde psikolojik
sorunlara neden olabilecegi bildirilmektedir ©-18-21-29),

Ogrencilerin gormeye iliskin aktivitelerinin kirma
kusuru, sasilik ve renk korliigii sorunlarindan olum-
suz etkilendigi ve bu aktiviteleri yaparken zorlandik-
lar1 diigtiniilmiigtiir.
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Aragtirma yaptigimiz grubun yas oOzelliginden
dolay1 genetik yatkinlik (anne ya da baba da gérme
kusuru varlig1) sorgulanamamuisgtir. Arastirma 6grenci
bildirimleri, tarama sonuglar1 ile sinirhdir.

SONUC ve ONERILER

Aragtirma sonuglarina gore, ilkokulda 6grenimine
devam eden o6grencilerde gorme kirma kusuru, renk
korliigli, sasilik gibi gdz sorunlari saptanmugtir.
Onlenebilir korliik nedenleri ¢ocuklarda gorme azli-
gina yol acan hastaliklarin baginda yer almaktadir.
Ulkemizde lisans, okul sagligi hemsireligi yiiksek
lisans, halk saglig1 hemsireligi yiiksek lisans mezunu
ve okul hemsiresi sertifikasina sahip hemgirelerin
okullarda istihdam edilmesi, tarama programlari ile
okul cagi cocuklarmin gorme sorunlarinin erken
donemde belirlenebilmesine yardim saglayacagi
diisiiniilmektedir. ilkokul cagi c¢ocuklarinda goz
sorunlarmin olmast konunun bir halk saglig1 sorunu
olarak ele alinmasi 6gretmenlerin, ebeveynlerin bil-
gilendirilmesi ve bilin¢lendirilmesi Onerilebilir.
Ayrica ilkokuldaki c¢ocuklarda basarili c¢aligmalar
yapilarak ¢oziimiinde gelismis iilkelerin standartlari-
na ulagabiliriz.
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Arastirma

Cocuk acil servisine basvuran kritik hasta cocuklarmn
izleminde beyin ve somatik bolgesel doku oksijen saturasyonunun
kullanimu: Ileriye doniik tamimlayici bir calisma

Use of cerebral and somatic regional tissue oxygen saturation in monitoring
critically ill children who were admitted to the pediatric emergency department:

A prospective descriptive study

Aykut CAGLAR, Anil ER, Emel ULUSOY, Fatma AKGUL, Hale CITLENBIK, Durgiil YILMAZ, Murat DUMAN

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Acil Bilim Dali, Tzmir, Tiirkiye

0z

Amag: Cocuk acil servise bagvuran kritik hastalarm takibinde kalp tepe atimi, solunum sayis,
arteriyel tansiyon basinei, nabiz oksimetri, idrar ¢ikig ve laktat giiniimiizde kullanilan en 6nem-
li takip parametreleridir. Bu ¢ahismanin amaci, akut solunum yetmezligi ya da sok tablosu ile acil
servise bagvuran hastalarda beyin ve splankinik bolgesel doku oksijenizasyonunun (rSO,) taki-
binin rutin takip sistemlerine bir iistiinliigii olup olmadigini arastirmaktir. )
Yontem: Cocuk acil klinigine Mayis 2014-Mart 2016 tarihleri arasinda bagvuran, akut solunum
yetmezligi ya da sok tablosunda olan hastalar prospektif olarak ¢cahsmaya dahil edildi. Tim
hastalarm, rutin takip parametrelerine (solunum sayisi, kalp tepe atimi, nabiz oksimetri, arte-
riyel tansiyon basmnci) ek olarak, NIRS monitérii (INVOS 510°C serebral/somatik oximetre
Covidien, Mansfield, MA, USA) ile beyin ve splankinik rSO, degerleri kaydedildi. Hastalarm
tedavi oncesi ve sonrast degerleri Wilcoxon Signed Rank testi kullamlarak kargilagtirildi.
Istatistiksel anlamhhk p<0,05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Cahsmaya 15 hasta dahil edildi. Hastalarin ortanca (CAA) yas1 16,0 (10,0-66,0) ay idi.
Solunum sayisi, kalp tepe atum degerleri tedavi ile anlamh olarak azalirken (sirasiyla p=0,02 ve
p=0,03), SpO, ve SrS0, degerleri istatistiksel olarak anlamh yiikselme gosterdi (sirasiyla p=0,01
ve p=0,04). Beyin rSO, degeri ve beyin/splankinik rSO, oram (BSOO)’nda anlamh degisiklik
goriilmedi (p>0,05).

Sonug: Bu cahgmada kritik hastalarda SrSO, degerinin tedavi sonrasi anlaml olarak artig gos-
terdigi saptanmstir.

Anahtar kelimeler: Bilgesel doku oksijen satiirasyonu, beyin/somatik rSO, oram, ¢ocuk, kritik
hastalik, near infrared spektroskopi

ABSTRACT

Objective: Heart rate, respiratory rate, arterial blood pressure, pulse oximetry, urine ouput,
and lactate level are the most important parameters in the follow-up of the critically ill child who
is admitted to the pediatric emergency department. The aim of this study is to determine if there
is an advantage of follow-up with cerebral and splanchnic regional tissue saturation (rSO2) over
routine monitoring systems in children who applied to the pediatric emergency department with
manifestations of acute respiratory failure or shock.

Method: Children admitted to pediatric emergency department between May 2014 and March
2016 with acute respiratory failure or shock were prospectively included into this study. The
cerebral and splanchnic rSO, levels were recorded via NIRS monitor (INVOS 510°C cerebral/
somatic oximetre Covidien, Mansfield, MA, USA) in addition to conventional monitoring para-
meters (heart rate, respiratory rate, pulse oxymeter, and arterial blood pressure). Prez-, and
post-treatment values of the patients were compared with Wilcoxon Signed Rank test. Statistical
significance was accepted as p<0.05 for all tests.

Results: Fifteen children were included into this study. The median age of the patients was 16.0
(10.0-66.0) months. The respiratory rate and hearth rate decreased significantly (p=0.02 and
p=0.03, respectively) whereas SpO, and splanchnic rSO, increased (p=0.01 and p=0.04, respec-
tively). A significant difference was not seen in cerebral rSO, and cerebral/splanchnic rSO, ratio
(p<0.05).

Conclusion: In this study, we showed that the splanchnic rSO, values in critically ill children
increased after the treatment. )

Keywords: Regional tissue oxygen saturation, cerebral/splanchnic rSO, ratio, child, critical illness,
near infrared spectroscopy
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GIRIS

Acil servise bagvuran cocuklar stabil durumdan
yasamu tehdit edici duruma kadar birgok sekilde kar-
stmiza ¢ikabilmektedir. Kardiyopulmoner yetmezlik
ya da arest gelisen hastalarin ortak noktasi, akut solu-
num yetmezligi (ASY) ya da sok tablosunun erken
donemde taninamamasi ve ilk tedavide gecikme
olmasidir V. Gerek ASY gerekse de sok tablosunda
temel patoloji, dokunun gereksinimi olan oksijen ve
diger metabolitlerin saglanamamasidir. Bu nedenle
giiniimiizde kritik hastadaki tedavi stratejileri dokuya
oksijen sunumunu arttirmak {izerine yogunlagmakta-
dir. Bu hastalarin acile ilk geldigi andan itibaren
yakin takibi, hem tan1 hem de tedavi yanitin1 deger-
lendirmede oldukca 6nemlidir. Kalp tepe atimi, solu-
num sayisl, tansiyon basinci, nabiz oksimetri (SpO,)
idrar cikisi, santral vendz basing, miks vendz oksijen
saturasyonu ve laktat glintimiizde kullanilan en 6nem-
li takip parametreleridir .

Yakin kizilotesi spektroskopisi (Near infrared
spektroskopi: NIRS) cihazi, giiniimiizde beyin doku
oksijenizasyonu ve somatik doku oksijenizasyonunu
gosterebilen ve yatak baginda non-invaziv olarak kul-
lanilabilen bir cihazdir. Calisma prensibi her ne kadar
nabiz oksimetre cihazlarina benzese de aralarindaki
temel fark NIRS cihazinin nabiz oksimetrenin aksine
pulsasyon gosteren bir dokuya gereksinim duymama-
sidir. Cilde yapistirilan bir sensor araciligi ile kizil
oOtesi 1ginlarin, 2-3 cm derinlikteki dokuda, oksihemog-
lobin, deoksihemoglobin ve sitokrom aa3 gibi kromo-
forlar tarafindan absorbsiyon miktarlar1 Ol¢iiliir ve
bolgesel doku oksijenizasyon (rSO,) degeri Beer
Lambert yasasina gore hesaplanir. Bu deger, Olciim
yapilan dokudaki arteriyel, venoz ve kapiller oksijeni-
zasyonu yansitmaktadir ©. Beyin rSO, (BrSO,) giinii-
miizde Ozellikle kardiyovaskiiler cerrahi ameliyatlart
sirasinda sik olarak kullanilmasina ragmen, kardiyo-
pulmoner canlandirma, post kardiyak arrest bakim,
sok, kompartman sendromu, nekrotizan enterokolit
gibi bir¢ok alanda calismalar devam etmektedir ©.
Kritik hastalarda kompansasyon mekanizmalar1 nede-
ni ile beyin perfiizyonu korunmakta ve mezenter per-
flizyonu daha Once bozulmaktadir. Bu calismanin
amaci, ASY ya da sok tablosu ile acil servise bagvuran

140

Izmir Dr. Behget Uz Cocuk Hast. Dergisi 2018;8(2):139-143

hastalarda beyin ve mezenter NIRS monitorizasyonu-
nun, klinik tabloyu tanimlama ve tedavi etkinligini
degerlendirmedeki yerini ortaya koymak ve SrSO, ve
BrSO, takibinin rutin takip sistemlerine bir listlinligii
olup olmadigini arastirmaktir.

GEREC ve YONTEM

Calismaya Mayi1s 2014-Mart 2016 tarihleri arasin-
da Cocuk Acil Klinigine akut solunum yetmezligi ya
da sok tablosunda basvuran, 1 ay-18 yag arasi hasta-
lar dahil edildi. Akut solunum yetmezligi olarak
solunum eforunda artma, solunum seslerinde azalma,
oda havasinda siyanoz, hiriltili solunum, apne, kas-
larda hipotoni ya da biling degisikligi gibi klinik
bulgulara ilave olarak kan gazinda CO, retansiyonu
ya da hipoksi varlig1 kabul edildi ®. Dokuya oksijen
sunumunun azaldigini gosteren klinik ve laboratuvar
Olgiitler ile sok tanisi kondu ©. Siyanotik konjenital
kalp hastalig1, kronik solunum yetmezligi gibi kronik
hipoksiye neden olabilen hastaliklar calismaya alin-
madi. Hastalar Acil Servise alindig1 andan itibaren
acil hemsiresi tarafindan rutin olarak uygulanan
elektrokardiyogram (EKG), SpO, ve nabiz basinci
Olctimlerine ilaveten NIRS ile monitorize edildi. Tiim
hastalarin acile bagvuru aninda solunum sayisi (/dk.),
kalp tepe atimi (/dk.), SpO, (%), sistolik, diyastolik
ve ortalama nabiz basin¢lart (mmHg) kaydedildi.
Hastalarin klinik durumu ile bilgiler, uygulanan sivi,
inotrop tedavileri, solunum destegi alip almadigi
(entiibasyon, non-invaziv mekanik ventilasyon), has-
tane yatig siiresi (HYS), yogun bakim yatig siiresi
(YBYS) ve mortalite durumu kaydedildi. Tiim hasta-
larin kan gazi ve laktat (mmol/L) degerleri not edildi.

Yakin kizil6tesi spektroskopi 6l¢iimii i¢cin INVOS
510°C serebral/somatik oximetre (Covidien,
Mansfield, MA, USA) cihazi kullanildi. Uretici firma
tarafindan saglanan kendinden yapigkan problar
serebral Olclim icin sag ve sol frontal bolgeye cilt
temizligi sonrasi yerlestirildi. Mezenter perfiizyonu
icin gobek cukurunun hemen altina orta hatta olacak
sekilde yerlestirildi ®. Bu g¢alisma Dokuz Eyliil
Universitesi Klinik Aragtirma Etik Kurul Komitesi
tarafindan onaylanmig ve tiim hastalardan ¢aligma
oncesi aydinlatilmis onam formu alinmustir.



A. Caglar ve ark., Cocuk acil servisine bagvuran kritik hasta ¢cocuklarin izleminde beyin ve somatik bolgesel doku oksijen saturasyonunun kullamimu: Ileriye

doniik tamimlayict bir ¢alisma

Istatistiksel metot

Istatistiksel analiz SPSS 23.0 (IBM Corp. Armonk,
NY, USA) programi kullanilarak yapildi. Sayisal
degerler medyan ve ceyrekler arasi aralik (CAA)
25-75 olarak verildi. Tedavi 6ncesi ve sonrasi deger-
lerin karsilagtirmasinda Wilcoxon Signed Ranks testi
kullanildu. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul
edildi.

BULGULAR

Calismaya 15 hasta dahil edildi. Tiim hastalarin
demografik ve klinik 6zelliklerini gosteren bulgular
Tablo 1’de Ozetlenmigtir. Hastalarin ortanca (CAA)
yast 16,0 (10,0-66,0) ay idi. Erkek/kiz orani 2:1°di.
Bagvuru anindaki ortanca GKS degerleri 11,0 (5,0-
15,0) idi. Tiim hastalarin bagvuru aninda kaydedilen
kan gazi degerleri ise Tablo 2’de Ozetlenmisgtir.
Hastalarin 4’tinde (%26,7) inotrop tedavi (adrenalin
ve dopamin), 2’sinde (%13,3) diuretik tedavi (furose-
mid) kullanildi. Ayrica 3 (%?20) hastada non-invaziv
ventilasyon gerekirken, 10 (%66,7) hastada invaziv
mekanik ventilasyon uygulamast gerekli oldu.
Hastalarm ilk tedaviler ile stabilizasyonundan oncesi
ve sonrast vital bulgular ve de rSO, degerlerinin kar-

Tablo 1. Tiim hastalarin demografik verileri ve klinik durum-
lari.

Parametreler

Yas (ortanca/CAA), (ay)
Cinsiyet (n)
Erkek 10 (66,7)
Kiz 5(33.3)
Klinik durum (n)

16,0 (10,0-66,0)

Dolasim yetmezIligi 11 (73,3)
Akut solunum yetmezIligi 10 (66,6)
Kardiyopulmoner yetmezlik 6 (40,0)
Travma (n) 4 (26,7)

GKS, ortanca (CAA)
Baslangi¢ kardiyak ritmi(/dk.)

11,0 (5,0-150)

Normal siniis ritmi 2(13.3)

Siniis tagikardisi 13 (86,7)
Hastane yatis siiresi, giin (ortanca/CAA) 9,0 (6,0-26,0)
PYBU yats siiresi, giin (ortanca/CAA) 30(2,0-90)
Prognoz (n)

Sag kalim 13 (86.,7)

Oliim 2(133)

CAA: Ceyrekler arast aralik, GKS: Glasgow Koma Skalasi,
PYBU: Pediyatrik Yogun Bakim Unitesi

silastirmast Tablo 3’te 6zetlenmistir. Ozellikle solu-
num sayist, kalp tepe atimi degerleri tedavi ile anlam-
I1 olarak azalirken (sirasiyla p=0,02 ve p=0,03), SpO,
ve SrSO, degerleri istatistiksel olarak anlamli yiiksel-
me gosterdi (sirasiyla p=0,01 ve p=0,04). Beyin rSO,
degeri ve Beyin/Splanknik rSO, orani (BSOO)’nda
anlamli bir degisme goriilmedi (p>0,05).

Tablo 2. Tiim hastalarin bagvuru anindaki kan gaz1 degerleri.

Parametreler Tiim hastalar
n=15

pH* 7,19 (20.13)

pCO, 46,1 (33,6-66,5)

HCO, 17,7 (14,0-19.0)

Laktat 2,5(0.9-6,9)

Baz ac181 -6.7 (-12,2--4.9)

Veriler ortanca/Ceyrekler arasi aralik olarak verilmistir.
*Veriler ortalama=SS olarak verilmistir.

Tablo 3. ilk tedaviden once ve sonra vital bulgu ve rSO,
degerlerinin karsilastirmasi.

Parametreler Tedavi oncesi Tedavi sonras1  p*
Solunum sayist (/dk.) 440 335 0.02
(31,0-57,0) (27,036,2)
Kalp tepe atimi (/dk.) 155.0 146.0 0.03
(116.0-176,0)  (131.0-150,0)
OAB (mmHg) 920 86.0 0.59
(53.0-103,0) (63.0-93,0)
SpO, (%) 93.0 99.0 0.01
(78.7-98.2) (96.5-100,0)
BrSO, (%) 62.5 61.5 046
(46.0-872) (51.5-83.,9)
StSO, (%) 68.0 72.7 0.04
(43.4-81.5) (53.8-81.5)
BSOO (%) 1,14 0.9 0.34
(0.7-1.3) (0.8-1.0)

OAB: Ortalama arteriyel basing, BrSO,: Bilgesel beyin bolgesel
oksijen saturasyonu, SrSO,: Bolgesel splanknik oksijen saturas-
yonu, BSOO: Beyin/Splanknik Oksijen Oran

Veriler ortanca /Ceyrekler arasi aralik olarak verilmistir.
“Gruplarin kargilagtirilmasinda Wilcoxon Signed Ranks testi
kullanilmigtir.

TARTISMA

Kritik hastalarin erken taninmast dogru ve etkin
bir miidahalenin en ©nemli basamagidir. Dokuya
oksijen sunumunun azaldig1 durumlarda ilk fizyolo-
jik yanit, splanknik bolgede vazokonstruksiyon ile
kalp ve beyin gibi yasamsal organlarin perfiizyonunu
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stabil tutulmaktir ©. Price ve ark. ? tarafindan yapi-
lan calismada, kan hacminin %15 azaldig1 durumlar-
da splankinik bolgenin perfiizyonunun yaklasik ola-
rak %40 diistiigii ortaya koyulmustur. Calismamizda,
bu mekanizmadan hareketle, kritik hastalarda SrSO,
ve BrSO, takibinin rutin takip sistemlerine bir iistiin-
liigii olup olmadigini arastirmay1 hedefledik.

Literatiirde bu konuda yapilan ¢aligmalar incelen-
diginde, caligmalarin cogunlugunu yenidogan ve
kardiyak cerrahi sonrast hastalarin olusturdugu gortil-
mektedir ©. Tweddell ve ark. ® NIRS monitorizasyo-
nun postoperatif bakimda standart bir uygulama
olmasi gerektiginin savunurken literatiirde hem des-
tekleyici hem de karsit yonde ¢aligmalar bulunmakta-
dir @. Li ve ark. “” Norwood operasyonun hemen
sonrasinda olgiilen BrSO, ve SrSO, degerlerinin
hemodinamik degisiklikler ile uyumlu oldugunu gos-
termislerdir. Buna kargin, Bhalala ve ark. !V yaptikla-
1 ¢aligmada, renal ya da splanknik rSO, takibinin
diistik kardiyak outputu gostermede etkili bir yontem
olmadigin1 ortaya koymuslardir. DeWitt ve ark. !?
tarafindan yapilan calismada ise, ozellikle tek ventri-
kiil fizyolojisinde olan yenidoganlarin postoperatif
takiplerinde diisiik SrSO, degerlerinin nekrotizan ente-
rokolit gelisimi ile ilisikli oldugu vurgulanmustir.

Ozellikle yeni doganlarda enteral beslenme sonra-
st mezenterik perfiizyonun degerlendirildigi ¢alisma-
lar bulunmaktadir “*'”. Bunlar arasinda en dikkat
ceken ve Fortune ve ark. ' tarafindan yapilan calig-
mada, SrSO, degeri ve BSOO’nin 0,75’in altinda
olmasi nekrotizan enterokolit gelisimini éngormede
anlamli oldugunu gosterilmistir.

Kritik hastalarda BrSO, takibi ile ilgili ¢aligmalar
olmasina karsin, BSOO’nin bakildig1 az sayida calig-
ma bulunmaktadir %', Calismamizda, BrSO,’nin
korundugu ve tedavi ile anlamli degisiklik gosterme-
digi, KTA, SS, SpO, degerleri ve ek olarak SrSO,
degerinin anlamli olarak tedavi ile diizeldigi goriil-
miistiir. Beyin/spanknik rSO, oraninda ise anlaml
degisiklik saptanmamigstir. Hanson ve ark.’nimm (%
akut dehidrate cocuklar {izerinde yaptig1 arastirmada
da orta dehidrate hastalarda, calismamizi destekler
nitelikte BrSO,’nin korundugu ve rehidrasyon ile
somatik rSO, degerinin artt181 ortaya koyulmustur.

Cocuklarda normal rSO, degerlerinin bilinmemesi
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calisma i¢in kisitlilik olustursa da takipte anlik deger-
ler yerine trend takibinin onemli oldugu literatiirde
vurgulanmigtir !9, Calismamizin en 6nemli kisitlayi-
c1 yonii ise hasta sayisinin az ve varyansin ¢ok olma-
stydi. Ileride yapilacak olan daha genis serili calisma-
larin kritik hastalarda NIRS kullanimi konusunda
daha aydinlatic1 bilgiler verecegini diisiiniiyoruz.

Sonu¢ olarak, calismamizda, kritik hastalarda
SrSO, degerinin tedavi sonrasi anlamli olarak artig
gosterdigi belirlenmistir. Kritik hastalarda NIRS
monitorizasyonun, uygulanan tedavinin etkinligi ve
yonlendirmedeki yerinin, hasta prognozunu Ongor-
medeki Oneminin ortaya konulmasi icin daha genig
olgu serilerinde yapilacak calismalara gereksinim
vardir.
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Arastirma

Ailevi Akdeniz atesi olan cocuklarda genotip-fenotip iliskisi

Genotype - phenotype correlation in pediatric patients with Familial

Mediterrenean Fever
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0z

Amag: Ailevi Akdeniz Atesi (AAA) geni 16p kromozom iizerinde bulunmakta ve
50’den fazla mutasyon icermektedir. Etnik ve ¢evresel faktorler mutasyonun fenoti-
pik etkilerini degistirebilmektedir. Bu ¢cahsmadaki amacimiz, hastalarimizdaki geno-
tip ve fenotip iligkisini ortaya koymaktir.

Yontem: Cahismamiza Cocuk Nefroloji Polikliniginden Tel-Hashomer kriterlerine
gore tan1 almig 81 AAA hastasinin dosyalarindan geriye déniik olarak yapildi. Tiim
hastalarin mutasyon sonuglari ile fenotipik 6zellikleri, agirhik skorlamasi, tedavi yam-
t1 arasinda iligkiler degerlendirildi. Hastahk ciddiyet skorlamasi PRAS skorlamasina
gore yapildi.

Bulgular: Hastalarimizin tam anmindaki yaslarinin ortalamasi (£SD) 9,2+3.,4 yilda.
Hastalarda en sik goriilen yakinma karin agis1 (%98,8) ve artralji (%80.,2) idi.
Hastahk agirhk derecelerine gore tiim hastalarm 9%32,1°1 hafif, %63,0"1 orta ve
%4,9’u agirdi. Elli alt1 hasta ve 88 allelde 7 farkh MEFV geni saptandi. M694V en sik
(9%30,2) saptanan mutasyondu. M694V homozigot mutasyon olan hastalarda artrit
goriilme sikhigr daha fazla idi (p=0,04). Hastalik agirhklar: agisindan mutasyon grup-
lar1 arasinda anlamh farklhilik olmamasina karsin M694V homozigot olanlarda amilo-
idoz ve agir hastahk goriilme sikhginin daha fazla oldugu goriilmiistiir.

Sonu¢: MEVF mutasyonu AAA tamsinda destekleyici ve tamamlayica bir tam yonte-
midir. Hekimler tedavi ve takip planm klinik bulgular ve AAA mutasyonuna gore
karar vermelidir. Ozellikle amiloidoz olgularinin M694V genotipine sahip hastalarda
daha sik goriilebildigi unutulmamahdar.

Anahtar kelimeler: Ailevi akdeniz atesi, amiloidoz, ¢ocuk, genotip, fenotip

ABSTRACT

Objective: The Familial Mediterranean Fever (FMF) gene has been cloned to chromo-
some 16p and more than 50 different mutations have been identified. Ethnic and
environmental factors can change the phenotypic effects of mutations. We aimed to
evaluate genotype-phenotype correlation in our patients.

Methods: Eighty-one children with FMF diagnosis from our Pediatric Nephrology
Policlinic based on Tel Hashomer criteria were enrolled in the study. Clinical and
genetic features of the patients were retrospectively analyzed. The relationships bet-
ween results of mutations, phenotypic features of all patients, weight scoring, and
treatment response were evaluated. Disease severity was assessed using the modified
scoring system of PRAS.

Results: The mean (£SD) age of the patients at onset of the diagnosis was 9.2+3.4
years. The most frequent symptoms of the patients were abdominal pain (98.8%) and
arthralgia (80.2%). The level of disease severity was mild in 32.1%, moderate in 63%,
and severe in 4.9% of the cases. Seven different MEFV genes were found in 56 pati-
ents and 88 alleles, and M694V was the most frequent mutation (30.2%). In the pati-
ents with homozygous M694V mutation, significantly higher frequency of arthritis was
observed (p=0.04). Although there was no statistically significant difference among
different mutation groups, higher incidence rates of amyloidosis, and severe disease
were observed in patients with homozygous M694V mutations.

Conclusion: Detection of MEFV mutation supports, and complements the diagnosis of
FMF. . The physicians have to decide the treatment and follow-up plan according to
the clinical features and AAA mutations. It should be kept in mind that amyloidosis is
seen more frequently in the patients with M694V genotype.

Keywords: Familial mediterranean fever, amyloidosis, child, genotype, phenotype
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A. Caglar ve ark., Ailevi Akdeniz atesi olan ¢ocuklarda genotip-fenotip iliskisi

GIRIS

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), cocukluk caginda
otoinflamatuar hastaliklar arasinda en sik tan1 konan,
otozomal resesif kalitim modeli bulunan, genetik bir
hastaliktir. Yineleyen ates ve tipik serozit bulgularry-
la seyreden bu hastalikta, atak sikliklarinin azaltilma-
st ve hastaligin 6liimciil komplikasyonu olan amiloi-
doz gelisiminin engellenmesi i¢in, erken tani ve
tedavi biiyiik onem tasimaktadir. Bu hastalik baslica
Tiirk, Arap, Ermeni, Musevi ve diger Akdeniz koken-
li etnik gruplarda goriilmektedir. Tiirk AAA calisma
grubunun sonuglarina gore hastaligin goriilme siklig1
1/1000, tastyicilik orani ise 1/5 gibi yiiksek degerler-
dedir .

MEFV geni 781 amino asitten olusan, Fransizlar
tarafindan “marenostrin (Akdeniz)”, uluslararasi grup
tarafindan” pyrin (pyrexia)” adi verilen proteini kod-
lamaktadir. En sik goriilen mutasyonlarin dordii
(M694V, VT726A, M6941, M680I) 10. ekzonda,
E148Q ise 2. ekzonda saptanmigtir “. Yapilan calig-
malarda, diger rklarda oldugu gibi Tiirklerde de en
stk M694V mutasyonu saptanmistir 9, Amiloidoz
goriilen hastalarda da sik saptanmasi nedeni ile ami-
loidoz ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir .
Ailevi Akdeniz atesi hastalar1 mutasyonu homozigot
veya birlesik heterezigot (bir allelde farkli digerinde
farklt mutasyon) olarak tagirlar. Hastalarin yaklagik
4/5’inde mutasyon saptanirken digerlerinde klinik
belirti olmasina ragmen, mutasyon gosterilememek-
tedir. Bu nedenle mutasyonlarin neden oldugu fenoti-
pik etkilerin, etnik koken ve ¢evresel faktorler nedeni
ile genetik altyapiya gore degisebilecegi diisiiniil-
mektedir ©. Yapilan genetik caligmalar hasta olan
bireylerin kardeslerinin de semptomlar ortaya ¢ikma-
dan saptanmasina olanak saglamaktadir. Bu nedenle
genetik calismalar biiyiik Onem tagimaktadir. Bu
caligmada, Istanbul’un etnik ve yoresel olarak olduk-
ca heterojen bir bolge olmas1 ve bu nedenle sik gorii-
len bu hastalarin erken donemde tani koyulabilmesi
icin genotipik ve fenotipik 6zellikler arasindaki ilis-
kinin arastirilmasi amaglandi.

GEREC ve YONTEM

Saglik Bakanligi Hamidiye Etfal Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Cocuk Nefroloji Polikliniginden takip edilen Tell -
Hashomer kriterlerine gore AAA tanist alan 130
hasta, dosyalarindan geriye doniik olarak taranarak
calismaya alindi. Hasta dosyalarindaki demografik
veriler ve mutasyon analizleri daha 6nceden olustu-
rulmus olan formlara kaydedildi. Bu formlarda
ad-soyadi, cinsiyet, hastane protokol numarasi,
dogum tarihi, yasi, akraba evliligi, ailede hastalik
Oykiisii, ailede amiloidoz Oykiisti, hastalik belirtile-
rinin baglama yasi, hastalik tani yasi, hastalik bag-
langi¢ klinigi, saptanmig amiloidoz varligi, kronik
bobrek yetmezligi Oykiisii ve bu nedenle diyaliz
veya bobrek transplantasyon tedavilerinin yapilip
yapilmadigi, daha 6nce gecirilmis apandisit dykiisii
ya da siiphesi, atak sikligi, siiresi, siddeti, beraber
olan hastaliklari, atak sirasinda ve sonrasindaki
Iokosit, sedimentasyon degerleri alindi. Hastalik
agirlik skorlamasi Pras skorlama sistemine ® gore
yapildi. MEFV geni mutasyon analizi yapilan hasta-
larin sonuglart da kaydedildi. Hastalarin mutasyon
analizleri PCR-ARMS (Polimeraz zincir reaksiyo-
nu- amplifikasyon diren¢li mutasyon sistemi) yon-
temi ile yapilmig ve 7 farkli mutasyon belirlenmig-
tir. M694V homozigot mutasyonlar, birlegik hetero-
zigot ve diger homozigot mutasyonlar, heterozigot
mutasyonlar ve mutasyon saptanmayan olgular ayri
ayr1 gruplandirildi. Karsilagtirmalar bu gruplara
gore yapildi.

Istatistiksel Incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler icin PASW Statistical Software
23.0 (IBM corp. Armonk, NY, USA) programi kulla-
nildi. Calisma verileri degerlendirilirken kantitatif
degerler normal dagilima uyuyor ise ortalama ve
standart sapma (+SD) olarak verildi. Normal dagilma
uymayan degerler ise ortanca ve ¢eyrekler arasi ara-
lik (CAA) olarak verildi. Niceliksel verilerin karsi-
lagtirllmasinda normal dagilim gosteren parametrele-
rin gruplar arasi karsilagtirmalarinda Oneway Anova
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testi ve farkliliga neden ¢ikan grubun belirlenmesin-
de Tukey HSD testi kullanildi. Normal dagilim gos-
termeyen parametrelerin gruplar arasi karsilagtirma-
larinda Kruskal Wallis testi kullanildi. Normal dagi-
lim gosteren parametrelerin grup ici karsilastirmala-
rinda Paired sample t testi, normal dagilim gosterme-
yen parametrelerin grup i¢i karsilagtirmalarinda ise
Wilcoxon isaret testi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilagtirilmasinda ise ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya 130 hasta alindi fakat 49 hastanin
mutasyon analizi olamamasi nedeni ile ¢aligma digt
birakilmigtir. Calismaya 81 hasta dahil edilmigtir.
Memleketlerine bakildiginda ise en yiiksek oranda
(%19,8) Sivas gelmekte bunu en yakin olarak %74
ile Kastamonu ve Ordu takip etmekteydi. Tiim hasta-

Tablo 1. AAA taml hastalarin memleketlerine gore dagilimi.

Sehir ad1 n % Sehir ad1 n %0

Amasya 1 1,2 Kastamonu 6 74
Ankara 2 2.5 Kayseri 2 2.5
Ardahan 1 1,2 Konya 1 1,2
Bartin 3 37 Kiitahya 1 12
Bayburt 2 2.5 Mardin 1 1,2
Bingol 1 1,2 Ordu 6 74
Bolu 1 1,2 Rize 2 2.5
Bulgaristan 1 1,2 Samsun 3 3,7
Bursa 1 12 Siirt 4 49
Diyarbakir 1 1,2 Sinop 4 49
Edirne 1 1.2 Sivas 16 198
Erzincan 1 1,2 Tokat 4 49
Erzurum 4 49 Trabzon 1 1.2
Giresun 5 6,2 Yozgat 1 1,2
Gilimtighane 2 25 Zonguldak 2 25

Tablo 2. AAA olgularinda sik saptanan mutasyonlarin allel
sikhig.

Mutasyon Allel sayisi Allel frekansi (%)
M694V 49 30,2
E148Q 17 104

M6801I 7 43

P369S 5 30

R202Q 4 24

V726A 5 3,0

R761H 1 0,6

Total 88 543
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larin memleketlerine gore dagilimi Tablo 1’de goste-
rilmigtir. Olgularin %30,9’unda (n=25) mutasyon
saptanmazken, en sik saptananlar ise M694V ve
E148Q mutasyonlartydi. Olgularda bakilan mutas-
yonlarin allel frekanslar1 Tablo 2°de &zetlenmisgtir.
Mutasyon gruplari incelendiginde, 19 (%23,5) hasta-
da homozigot mutasyon mevcuttu. Bunlarm 15’
(%18,5) M694V, ikisi (%24) R202Q, biri (%1,2)
E148Q, ve biri de (%1,2) M680I mutasyonlariydi.
On {i¢ (%16,0) olguda birlesik heterozigot mutasyon
saptanirken, 24 (%29,6) olguda heterozigot mutas-
yon saptand1. Yirmi bes (% 30,9) olguda ise mutas-
yon saptanmadi.

Calismaya alinan c¢ocuklarin yaslari ortalama
(£SD) 12,6+3,3 yildi. Mutasyon gruplarina gore
yaglar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmazken (p=0,12), birlesik heterozigot ve
diger homozigotlar grubunun yas ortalamasinin
heterozigot grubundan anlamli yiiksek oldugu sap-
tanmistir (p=0,01). Hastalarin kiz/erkek orani1 1:1,31
idi. Homozigot M694V mutasyon saptananlarda
erkek cinsiyet goriilme orani anlamli olarak yiiksek-
ti (p<0,01). Yakinma baslangi¢ yaslarinin ortanca
(CAA) degeri 7,0 (4,0-10,0) y1l iken, tan1 anindaki
yaslarinin ortalamasi 9,243 4 yildi. Mutasyon grup-
larina gore yapilan karsilastirmada ise anlamli fark-
lilik saptanmadi (p>0,05). Calismaya dahil edilen
hastalarin %66,7°de (n=54) akraba evliligi mevcut-
tu. Hastalarda en sik goriilen yakinma karin agisi
(%98.,8) ve artralji (%80,2) idi. Hastalarin yakinma-
lart mutasyon gruplarina gore karsilastirildiginda,
artrit (%46,7) goriilme oram1 M694V homozigot
olanlarda anlamli olarak yiiksekti (p=0,04). Diger
yakinmalar acisindan anlamli farklilik goriilmedi
(p>0,05) (Tablo 3). Calismaya dahil edilen hastala-
rin %53,1’de apandisit Oon tanisi ile acile bagvuru
Oykiisii mevcuttu fakat mutasyon gruplari arasinda
yapilan karsilagtirmada anlamli farklilik saptanmadi
(p>0.,05). Bes (%6.2) hastada amiloidoz mevcuttu
ve bu hastalarin ti¢ii (%3,7) kronik bobrek yetmez-
ligi nedeni ile diyaliz almaktaydi. Ayrica bu hastala-
rin hepsi M694V homozigot mutasyon tagimaktay-
d1. Ailevi Akdeniz Atesine en sik eslik eden hastalik
olarak hastalarin %4 ,9’unda (n=4) Henoch Schonlein
Purpuras eslik etmekteydi.
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Tablo 3. AAA olgularmin yakinmalarmin mutasyon gruplarima gore karsilastiriimasi

Total M694V homozigot Birlesik heterozigot ve diger
homozigot mutasyonlar

Heterozigot Mutasyon yok

n=81 (%100) n=15 (%18,5) n=17 (%21,0) n=24 (%29,6) n=25(%30,9) p

Apandisit stiphesi 43 (53,1) 8 (53,3) 10 (58.,8) 10 (58.8) 15 (60,0) 0,58
Karin agrist 80 (98.,8) 15 (100,0) 17 (00,0) 24 (100,0) 24 (96,0) 0,52
Artralji 65 (80,2) 14 (93,3) 12 (70,6) 21 (87,5) 18 (72,0) 0,21
Miyalji 51 (63,0) 11 (73,3) 9(52,9) 17 (70.8) 14 (56,0) 0,46
Ates 50 (61,7) 11 (73.3) 9(52,9) 16 (66,6) 14 (56,0) 0,57
Gogiis agrist 35 (43,2) 7 (46,7) 9(52,9) 7(29,2) 12 (48,0) 041
Basg agrist 22 (27,2) 5(333) 4 (23.,5) 8 (33,3) 5(20,0) 0,68
Artrit 17 (21,0) 7 (46,7) 2 (11,8) 5(20,8) 3(12,0) 0,04
Cilt bulgular1 12 (14,8) 3(20,0) 1(59) 2(8,3) 6 (24,0) 0,28
Skrotal sislik 8(9.9) 4 (26,7) 2(11,8) 142) 1(4,0) 0,08
Erizipel benzeri eritem 5(6,2) 00,0 15,9 3(12,5) 140 041

*Gruplar arasi karsilastirmada Pearson Chi-kare testi kullamilmistir.

Tablo 4. AAA olgularinin atak siklig1 ve siirelerinin mutasyon gruplarina gore karsilastirilmasi.

Total M694V
homozigot

Birlesik heterozigot Heterozigot Mutasyon
ve diger homozigotlar yok

n=81 (%100) n=15 (%18,5) n=17 (%21,0) n=24 (%29,6) n=25(%309) p*

Tedavi 6ncesi atak siklig1 (/yil) 30 3,0
(2,0-3,0) (2,0-3,0)
Tedavi sonrasi atak siklig1 (/yil) 1,0 10
(1,0-1,0) (1,0-1,0)
p ** <0,01 <0,01
Tedavi Oncesi atak siiresi (saat) 48,0 48,0
(24,0-72,0) (24,0-72,0)
Tedavi sonrasi atak siiresi (saat) 2,0 2,0
(0,0-24,0) (0,0-24.0)
p ** <0,01 <0,01

30 20 30 0,28
(2,0-3,0) (2,0-3)0) (2,0-30)
1,0 1,0 1,0 0,17
(1,0-1,0) (1,0-1,0) (1,0-1,0)
<001 <0,01 <0,01
48,0 240 48,0 0,89
(24,0-60,0) (12,0-72,0) (7,0-48.0)
1,0 1,0 2,0 0,76
(0,0-18,0) (0,0-9,0) (0,5-240)
<0,01 <0,01 <0,01

Veriler normal dagilima uymadig icin ortanca ve geyrekler arast aralik olarak verilmistir.
p*: Mutasyon gruplart arast karsilastirmada Oneway Anova test kullanilmigtir.
p**: Tedavi dncesi ve sonrasi degerlerin karsilastirdmasinda Wilcoxon isaret testi kullanilmigtir.

Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi, atak sikliklari
ve siireleri Tablo 4’te Ozetlenmistir. Tedavi sonrast
istatistiksel anlamli diizelme (p<0,01) goriilmesine
karsin mutasyon gruplari arasinda anlamh farklilik
saptanmamuistir (p>0,05). Atak aninda ve sonrasinda
bakilan 16kosit (x10%/ml) ve eritrosit sedimentasyon
hizi (mm/saat) degerleri Tablo 5°te Ozetlenmisti.
M694V homozigot olan grupta atak aninda ve sonra-
sinda eritrosit sedimentasyon hizi digerlerine gore
anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p<0,01). Hastalik
agirliklarina gore yapilan degerlendirmede, mutas-
yon gruplari ile hastalik agirliklar1 arasinda istatistik-

sel olarak anlamlilia yakin bulunmakla beraber,
anlamhi farklilik bulunamadi (p>0,05). Mutasyon
goriilmeyenlerde agirlik siddeti hafif iken, M694V
geni olanlarda hastalik agirlig1 orta olma orani %60,
agir orani ise %20°di (Tablo 6).

TARTISMA
Ailevi Akdeniz Atesi otozomal resesif gecisli,
serozit ataklari ile karakterize otoinflamatuvar bir

hastaliktir ®!9, Taniya yonelik 6zel bir laboratuvar
testi heniliz olmamasina kargin klinik ve aile oykiisii
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Tablo 5. AAA olgularinin laboratuar degerlerinin mutasyon gruplarma gore karsilastirilmasi.

Total M694V
homozigot

Birlesik heterozigot Heterozigot Mutasyon
ve diger homozigot yok
mutasyonlar

n=81 (%100) n=15 (%18,5) n=17 (%21,0) n=24 (%29,6) n=25(%30,9) p*

Atak sirast 84200 82500 71900 85060 86400 0414

WBC (x10%/ml) (6446,0-10052,0) (6100,0-10900,0) (5520,0-8790,0) (6425,0-10216,0) (7150,0-11140,0)

Atak sonrast WBC (x10°/ml) 74400 73700 6680,0 73630 8200,0 0,06
(5935,0-8690,0) (5940,0-8220,0) (5290,0-8790,0) (6112,5-8652,0) (6560,0-9255,0)

p** <0,01 0,11 0,07 0,01 0,10

Atak sirast sedimentasyon 440 82,0 340 34,5 38,0 <0,01

(mm/saat) (23,5-69,0) (44,0-105,0) (15,5-62,0) (14,2-63,7) (23,5-64.5)

Atak sonrasi sedimentasyon 110 250 12,0 9.5 9,0 <0,01

(mm/saat) (7,5-20,5) (11,0-33,0) (7,5-15,9) (5,5-13,9) (5,5-19,0)

p** <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01

p*: Mutasyon gruplar: arasi karsilastirmada Oneway Anova test kullamilnistir. Farkin hangi gruplar arasinda olugunu anlamak icin Post
-Hoc Tukey HSD testi yapilmustir. Atak sirasi ve sonrast sedimentasyon hizinin M694V homozigot olan grupta digerlerine gore anlamlt
viiksek oldugu goriilmiistiir.

p**: Atak sirasi ve sonrasi degerlerin karsilastirilmasinda Wilcoxon isaret testi kullanilmigtir.

Tablo 6. AAA olgularimin hastalik agirh@inin mutasyon gruplarina gore karsilastirilmasi.

Hastalik agirhg Total M694V
homozigot

Birlesik heterozigot ve diger Heterozigot Mutasyon
homozigot mutasyonlar yok

n=81 (%100) n=15 (%18,5) n=17 (%21,0) n=24 (%29,6) n=25(%30,9) p¥

Hafif 26 (32.,1) 3(20,0) 4(235) 8 (33.3) 11 (44,0) 0,06
Orta 51 (63.0) 9 (60,0) 12 (70,6) 16 (66.7) 14 (56.0)
Agir 4(49) 3(20,0) 1(59) 0 (0,0) 0 (0,0)

*Gruplar arasi karsilastirmada Pearson Chi-kare testi kullanilngtir.

en onemli tan1 aracidir V. Fransiz ve Uluslararasi
AAA konsorsiyumu tarafindan yapilan caligmalar
sonrasinda genetik testler taniyr desteklemede yar-
dimci olsa da mutasyon analizi normal olsa dahi kli-
nik belirtiler ile kesin AAA tanist alan hastalarda
tedaviye devam edilmeli diigiincesi hala yerini koru-
maktadir G4,

Tiirk AAA ¢alisma grubunun verilerine gére AAA
hastalarinda baskin cinsiyet olmadig1 ve kiz:erkek
oraninin 1:1,2 oldugu belirlenmistir . Calismamizda
elde ettigimiz verilerde de 1,3:1 olarak belirlendi. Kiz
sayisinda fazlalik goziikmesine ragmen, anlamli bir
fark olmadigi saptandi V. Klinik 6zellikler AAA has-
taliginda asemptomatik tablodan amiloidoza bagh
bobrek yetmezligine kadar degisik siddetlerde olabi-
lir. Calismamiza aldigimiz hastalarda ilk bulgu karin
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agrist iken, bunu artralji ve miyalji takip etmektedir.
Tiirk AAA calisma grubunun yaptigi ¢calismada da en
stk yakinma %93,7 ile karin agris1 iken, ikinci siklik-
ta %474 ile artrit ikinci sirayr almaktadir .
Hastalarimizin  %53,1°lik kesiminde apandisit on
tanist ile acile bagvuru Oykiisii mevcut bulunmakta
idi. Hastalarin tan1 6ncesi ve sonrasi ataklar sirasinda
degisen siddetlerde bulgular1 olabilmekte, akut batin
tablosu ile bagvurabilmektedir >!®. Hekimlerin altta
yatan hastalig1 da diisiinerek gerekli durumlarda cer-
rahi konsiiltasyonu ve goriintiileme yodntemlerini
kullanmas1 gerekmektedir. Sik goziiken diger dikkat
cekici semptom ise gogiis agrist idi. Her ne kadar
plorit ile iliskilendirilse de Ordu ve ark.!® tarafindan
yazilan bir olgu sunumunda kronik inflamasyona
bagh akut koroner sendroma dikkat ¢cekmekte ve
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AAA hastalarinda erken iskemik kalp hastaligi agi-
sindan uyanik olunmas1 gerektigi vurgulanmaktadir.
Hastalarimizin %4,9’unda (n=4) HSP belirlenmistir.
Eslik eden vaskiilitlere bakildiginda HSP en sik eslik
eden hastalik olarak bilinmektedir. Literatiirde siklig1
yaklagik %35 civarinda bildirilmektedir . AAA has-
talarinda bazen HSP vaskiiliti ilk bulgu olabilir dola-
yis1 ile HSP tanis1 alan hastalar eger AAA hastalii
icin epidemik bolgelerden geliyor ise AAA agisindan
taranmalidir. Diger sik goriilen vaskiilt olan PAN ise
hastalarimizda rastlanmadi. Ailevi Akdeniz Atesinin
en onemli ve dliimciil olabilen komplikasyonu amilo-
idoz gelismesidir. Giincel yayinlarda amiloidoz sikli-
g1 %11-13 olarak verilmektedir '?. Yaptigimiz calig-
mada, 5 hastada (%6,2) amilodioz belirledik ve bu
veriyi her ne kadar hasta sayis1 kisith da olsa literatiir
ile uyumlu olarak anlamli bulduk.

Her ne kadar mutasyon analizleri {izerine ¢alisma-
lar devam etse de hastalarin 1/5’inde mutasyon sap-
tanamamaktadir. En sik goriilen 4 mutasyon (M694V,
M680I, V7261, M6941) 10. ekzon iizerinde bulunur-
ken, buna ek olarak diger bir sik goriilen mutasyon
E148Q ise 2. ekzonda bulunmaktadir. Bu beg mutas-
yon AAA hastalarimin biiyiik bir kismidan sorumlu
tutulmaktadir @7'®. Hastalarimizda da literatiir ile
uyumlu olarak en stk M694V ve E148Q mutasyonu
saptandi. Otozomal resesif gecisli bir hastalik olmasi
nedeniyle akraba evliligi homozigot mutasyon ve
birlesik heterozigot mutasyon gelisimini arttiracagi
diistiniilmektedir. Akraba evliligi olan hastalarin
%41 ,2’sinin ailesinde AAA hastas1 vardi. Bu da tiim
genetik hastaliklar da oldugu gibi ililkemizde akraba
evliliginin fazla olmasi nedeni ile hasta sayisinin art-
masina neden olmaktadir.

Ailevi Akdeniz Atesi hastalarinda en sik goriilen
mutasyonun M694V oldugu bilinmektedir “®. Bu
mutasyon ile hastaligin agirligi ve amiloidoz gelisme
riski cesitli yayinlarda iligkilendirilmigtir %,
Calismamizda, M694V homozigot olarak belirlenen
hastalarin hastalik agirligr acisindan anlamli farklilik
saptanmamasina karsin, %80’inin orta-agir agirlikta
oldugu goriilmekteydi. Ayni zamanda tiim amiloidoz
hastalarinin da homozigot M694V mutasyonu tagi-
mast literatiir ile uyumlu bulundu. Artrit goriilme ve
skrotal tutulum orani da diger mutasyonlara gore

anlamli olarak yiiksekti. M694V disindaki homozigot
mutasyonlar ve birlesik heterozigotlara bakildiginda
semptomlar agisindan anlamli farklilik saptanmadi.
Agir hastalik grubunda yalnizca bir hastada E148Q/
P369S mutasyonu belirlendi. Tchernitchko ve ark.!”
E148Q mutasyonunun tek basina hastalik olusturma-
dig1 ek bir mutasyon gerektigini diisiiniirken bazi
caligmalarda ise hastaligin patofizyolojisinde rol
aldigimi belirtmektedir "*2%. Calismamizda, E148Q
mutasyonunu tek basina tastyan hastalarimizda klinik
olarak AAA olusturdugu goriilmiistiir. Dolayisi ile
E148Q mutasyonunun tek basina hastalik olusturma-
dig1 kanisi ¢calismamizla orttismemektedir.

Hastalarimizin ikisinde R202Q mutasyonu homo-
zigot olarak saptandi. Iki hastanin kardes oldugu ve
akraba evliligi oldugu 6grenildi. Aldea ve ark. @V
tarafindan yapilan ¢alismada, R202Q mutasyonunu
Ispanyollar da AAA klinigi olusturmadigimi saptan-
mis. Giaglis ve ark. ®» ise AAA hastalarinda R202Q
homozigot mutasyon oranint % 9,2 olarak saptamuis.
Yaptigimiz caligmada oran %24 olarak goriilmekte-
dir. Calismalarda dikkat ¢ceken R202Q mutasyonunun
tek bagina heterozigot ise sorun olusturmadig fakat
homozigot ya da birlesik heterozigot olmasi halinde
hastalik olusturabilecegi goriilmektedir *.

Calismamizin geriye doniik olmasi, hasta sayisi-
nin ve bakilan mutasyon sayisinin kisitli olmas: en
onemli kisithiliklariydi. Buna ragmen tiim bu sonug-
lar ve literatiir bilgileri degerlendirildiginde mutas-
yon analizi AAA hastalarinda taniy1 destekleyici ve
tamamlayici konumdadir. Hekimin mutasyon ile has-
tanin klinik ozelliklerini karsilagtirarak tedaviye ve
takibe karar vermesi gerekir. M694V mutasyon tagsi-
yan hastalarinda amiloidoz gelisebilecegi ve tedavi-
lerinin diizenli olarak almalar1 gerektigi konusunda
uyanik olmalidir.

Sonug olarak, giiniimiizde mutasyon analizi tanty1
desteklemek amaci ile kullanilmaya devam etmekte-
dir ", Calismamizda da M694V homozigot hastalar-
da artrit ve agir hastalik goriilme sikliginin daha fazla
oldugu sonucuna varilmustir. Ileride yapilacak genis
serili ¢aligmalar ile mutasyonlarin AAA hastalarinin
fenotipik ozelliklere olan etkisini aydinlatacagini
diisiiniiyoruz.
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Derleme

Cocukluk caginda periferik kok hiicre toplanmasi uygulamalari

Peripheral stem cell collection and practices at childhood
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Kok hiicre nakli gerek, malign gerekse benign bir¢ok hastalikta kiiratif bir tedavi
secenegidir. Giiniimiizde otolog kok hiicre nakillerin 9%99’u, allojenik kék hiicre
nakillerin ise %70’inden fazlasinda kok hiicre kaynag olarak periferik kok hiicre
kullanilmaktadir. Periferik kan kiok hiicre miktar1 kemik iligine gore daha azdir. Bu
nedenle kemik iliginden periferik kana kok hiicre gecisi saglamak gerekir. Bu iglem
mobilizasyon iglemi ve kullamlan ila¢ mobilizasyon ajam olarak adlandirihr. Ilikten
periferik kana hematopoietik kok hiicrelerin mobilizasyonu i¢in sikhkla G-CSF ya tek
bagina ya da kemoterapi ile birlikte kullanihr. Allojenik periferik kék hiicre mobili-
zasyonunda ise G-CSF kullamilmaktadir. Mobilizasyon bagarisizhginda ise plerixafor
GCSF kombinasyonu 6nemli bir tedavi secenegidir. Otolog ve allojenik olgularda
optimal toplama zamam periferik kandaki CD34+ hiicre sayis1 degerlendirilerek
kararlagtirthr. Bunun i¢in esik deger >10-20/uL. CD34+ hiicre sayisidir. Toplanan
iiriiniin yeterliligi ise iiriindeki CD34+ hiicre sayisiyla degerlendirilir.

Deneyimli bir aferez ekibi i¢in uygulanacak yontemler, bu yontemlere bagh goriilebi-
lecek yan etkilerin iyi bilinmesi ve bu konuda hasta ve vericilerin bilgilendirilmesi
yapilacak iglemin kalitesi agisindan biiyiik 6nem tasgimaktadir.

Anahtar kelimeler: Aferez, kemik iligi, kok hiicre, Graniilosit koloni sitimule edici

faktor G-CSF
ABSTRACT

Stem cell transplant is a curative treatment option for many malignant, and benign
diseases. Today, peripheral stem cell is used as a source of stem cells for 99% of auto-
logous stem cell transplants, and more than 70% of allogenic stem cell transplants as
well. Hence the amount of peripheral blood stem cells is less than it is found in bone
marrow. Therefore it is a necessity to ensure passage of stem cells from bone marrow
into peripheral blood. This procedure is called as mobilisation and the drug used for
this procedure is also called as a mobilisation agent.

In general, G-CSF is used either alone or with chemotherapy for the mobilisation of
hematopoietic stem cells from bone marrow into peripheral blood. However G-CSF is
used for the mobilisation of allogenic peripheral stem cell. The combination of GCSF
and plerixafor is a significant treatment option in the event of mobilisation failure.
Optimal collection time for autologous and allogenic cases is determined based upon
the assessment of CD34+ cell counts in peripheral blood. For this procedure the thres-
hold of CD34+ cell counts is >10-20/pL: The sufficiency of collected product is assessed
by the number of CD34+ cells in the product.

It is of great importance for an experienced apheresis team to be very knowledgeable
with the methods applied and their side effects and informing patients and donors with
regard to the quality of performed procedure.

Keywords: Apheresis, bone marrow, stem cell, Granulocyte colony stimulating factor

G-CSF
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GIRIS

Periferik kandaki onciil hiicreler veya hematopoe-
tik kok hiicreler (HPKH) kendini yenileme yetenegi-
ne sahip olan, kemik iliginde iiretilen ve viicudun
normal durumunda periferik kanda olduk¢a az bulu-
nan hiicrelerdir. Kemoterapi sonrasi kemik iliginin
yenilenmesi sirasinda veya viicut dis1 kaynakli hema-
topoetik sitokinlerle (Grantilosit koloni sitimule edici
faktor; G-CSF) gibi) periferik kanda sayilar1 artar.
Giintimiizde HPKH nakli cocukluk c¢aginda bazi
malign tiimorlerin, hemoglobinopatilerin, kemik iligi
yetmezligi sendromlarinin, immiin yetmezliklerin ve
dogustan metabolik hastaliklarin standart tedavisi
durumuna gelmisgtir @,

Kok hiicre nakli hastanin kendi HPKH’sinden
yapiliyorsa otolog nakil, bagka bir bireyden alinan
HPKH ile yapiliyorsa allojenik nakil olarak isimlen-
dirilir. Otolog nakil genellikle lenfoma ve solid
tiimorlerde yiiksek doz kemoterapi verilmesi sonra-
st hastanin uzun siire kemik iligi aplazisinde kalma-
mast icin kullanilir. HPKH direkt kemik iliginden
aspirasyon ile veya periferik kandan aferez yontemi
ile toplanabilir. Ayrica kord kani da bir diger HPKH
kaynagidir.
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Giiniimiizde en sik kullamlan kok hiicre
kaynag nedir?
e EBMT verilerine gore giiniimiizde eris-
kinlerde allojenik nakillerin %71 ini, otolog
nakillerin %99’unu periferik kok hiicre olug-
turmaktadir.

Periferik HPKH’nin kemik iliginden elde edilen
HPKH’ye gore bazi iistiinliikleri; genel anestezi
gerektirmiyor olmasi, toplanmasinin hasta agisindan
kolay olmasi, engraftman siiresinin daha kisa olmast,
bir seansta daha fazla hiicre toplanabiliyor olmasi ve
tiriine kemik iligini tutabilecek tlimoriin bulagma ola-
sthiginin daha diisiik olmasidir (Tabo 1) ®. Ancak
cocukluk doneminde aferezin kendine has zorluklari
bulunmaktadir. Yazimizda, cocukluk doneminde peri-
ferik HPKH toplanmasinin genel ilkelerini ve sik
karsilagilan sorunlar tartismak istedik.

Tablo 1. Periferik kok hiicre aferezi avantajlari.

1) Genel anestezi gerektirmemesi, ayaktan yapilabilmesi ve daha
az travmatik olmasi gibi uygulama kolayliklari

2) Aferez oncesi transfiizyon gereksiniminin daha az olmasi

3) Nakil sonrasi engraftmanin daha hizh gerceklesmesi

4) Trombosit siispansiyonu gereksiniminin daha az olmast

5) Hastanede kalis siiresinin daha kisa olmasidir.

Klinikte kullanilan baslica hemaotopoetik
kok hiicre kaynaklari nelerdir?
* Kemik iligi, periferik kan ve kordon kani.

Otolog nakillerin neredeyse %99 u periferik kan-
dan elde edilen HPKH ile yapilirken, allojenik akil-
lerde bu oran %71 dir @. Avrupa Kan ve Ilik Nakli
Dernegi (EBMT) verilerine gore ¢ocuklara yapilan
HPKH nakillerinin %64°t kemik iliginden, %30’u
periferik kandan ve %6°s1 kord kanindan yapilmistir
(3 Cocukluk doneminde de artik periferik HPKH
daha cok kullanilmaktadir.
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KoKk hiicre iiriin yeterliligi

Optimal bir mobilizasyon rejimi hematopoetik
yeniden yapilanmanin desteklenmesi ve nakil sonrast
iyilesmenin hizli ve siiregen olmasi i¢in en az sayida
aferez iglemi ile yeterli miktarda kok hiicre toplanma-
sina olanak saglamalidir. Kok hiicrelerin kullanimi-
nin ilk yillarinda, hangi hiicrenin engrafman saglan-
masi1 yoniinde bir 6lcii olacagi uzun zaman tartigma
konusu olmustur. ilk yillarda bazi merkezler mono-
niikleer hiicre sayilarint (MNH) esas almiglar ise de
zamanla yapilan ¢alismalar CD34+ hiicreler iizerine
yogunlagsmistir. Bu amacla en sik kullanilan yontem
CD34+ hiicre sayilarinin akim sitometrik yontemle
saptanmasidir.
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Klinik pratikte hematopoetik kok hiicre
belirteci olarak ne kullanilmaktadir?
e Akim sitometri analizinde CD34 antijeni-
nin pozitif olmast HPKH’nin taninmasini
saglar.

Kok Hiicrenin Mobilizasyonu

Kok hiicre, kemik iligi matriksi ve osteoklast arasi
reseptor-ligand etkilesimi HKH’nin kemik iliginde
tutunmasi i¢in ¢ok Onemlidir. Bu onemli resepor-
ligand etkilesimlerine CXCR4/SDF-1, VLA-4/
VCAM-1,CD44/HA, CD62/PSLG ve c-kit/KL 6rnek
verilebilir. Bircok preklinik calisma modeli bu
reseptor-ligand etkilesiminin inhibisyonunun kok
hiicre mobilizasyonu ile sonuclandigini gostermisgtir.
Bunlarin icinde CXC kemokin ailesinin iiyeleri olan
SDF-1 ve GRO-f en 6nemlileridir. Bunlarin tek bagi-
na veya kombine inhibisyonu mobilizasyon mekaniz-
malarini gii¢lendirmektedir 14,

Periferik kok hiicre mobilizasyonunda sik
kullanilan ajanlar nelerdir?

* G-CSF

* Kemoterapi + G-CSF

* G-CSF + Plerixafor

Otolog ve allojenik nakil icin HPKH mobilizasyo-
nu farkli yontemlerle yapilmaktadir. Otolog nakiller-
de hastanin altta yatan kanser hastaligina uygun
kemoterapi rejimi verildikten sonra G-CSF tedavisi-
ne baglanir (10 pug/kg/giin) ve beyaz kiire sayisinin
dip seviyeye diismesi beklenir, bu siire kullanilan
kemoterapiye bagli olup, genellikle 7-8 giindiir “~.
Sonrasinda beyaz kiire sayist giinliik takip edilir,
genellikle beyaz kiire sayis1 1000/uL ve CD34 pozitif
hiicre say1s1 >10/u L ise HPKH toplanabilir **. CD34
pozitif hiicre sayisi i¢in genel kabul goriir bir esik

deger yoktur. Baz1 merkezler 20/uL’ye kadar yiiksel-
mesini Onerir ama periferik kanda HPKH nin yiik-
sekligi birkac giin gibi kisa bir siire oldugu icin bu
doénem kagirilmamalhidir 129,

Periferik kok hiicre mobilizasyonu nedir?
e Periferik kandaki kok hiicre igerigini artir-
mak icin kullanilan yontemdir.

G-CSF dozu ile ilgili farkli gruplar farkli dozlar
onerebilmektedir. Ornegin, Brezilya’dan yapilan bir
calismada, G-CSF dozunun 15 p/kg/giin iki dozda
verilmesinin aferez sayisini azalttig1 belirtilmistir ©.
Otolog nakiller icin toplanmasi hedeflenen kok
hiicre sayist 2-5 x106 CD34 pozitif hiicre/kg viicut
agirligidir. Hastanin aldigi radyoterapi dozu ve
kemoterapi sayisina gore standart yontemlerle isteni-
len sayida HPKH toplanmasi basarilamayabilir.
Erigkin calismalarinda etkinligi gosterilmis plerixa-
for, HPKH’lerin yiizeyinde bulunup kemik iligi stro-
masina tutunmalarini saglayan CXCR4 reseptoriine
baglanarak HPKH mobilizasyonunu saglar . Cocuk
serilerinde de G-CSF ile yeterli mobilizasyon sagla-
namayan hastalarda etkinligi ve giivenligi gosteril-
migtir ©. Plerixafor, G-CSF ile kombine olarak,
subkutan olarak 0.24 mg/kg dozunda uygulanmakta,
etkin mobilizasyonun 6-12 saat sonra olmaktadir.
Yeterli iiriin elde edilemezse bir giin sonra ikinci doz
da denenebilmektedir .

G-CSF optimum doz nedir?
* 10 pg/kg/giin, IV/SQ, tek veya iki boliin-
miis dozda

Allojenik kok hiicre nakli icin mobilizasyon yapi-
lacak cocuklar alicinin genellikle kardegleri veya
cocugu ya da yakin akrabalaridir ®. Mobilizasyon
icin kullanilan G-CSF semasi1 dort giin 10 pg/kg tek
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veya iki dozda verilmesi ve besinci giin HPKH top-
lanmasidir ¢4,

G-CSF mobilizasyonunda maksimum
CD34+ diizeyine hangi giin ulasilir?

* 5. giin

Izmir Dr. Behget Uz Cocuk Hast. Dergisi 2018;8(2):151-156

sert santral venoz katetere gereksinim duyulur @10,
Biiyiik cocuklarda katater, subklavian veya internal
juguler vene yerlestirilebilirken kii¢iik ¢ocuklarda
komplikasyonlar1 onlemek igin femoral venler de
yeglenebilir. Literatiirde 6nerilen kateter boyutu 7-12
French arasindadir .

Kok hiicre mobilizasyonunda G-CSF uygu-
lama yolu nedir?
» Ciltalt1 ve intravendz uygulamalar etkin ve
giivenlidir.

Periferik kok hiicre aferezi icin hangi kate-
ter yeglenmelidir?
e Cocuklar i¢in 7-12 F ¢ift limenli santral
venoz kateter

Plerixafor nasil kok hiicre mobilizasyonu
saglamaktadir?
* Plerixafor SDF-1alfa ile CXCR4’iin bag-
lanmasini inhibe ederek, hematopoietik kok
mobilize olmasini saglamaktadir.

Plerixaforun en uygun kullanimi nasildir?
e Plerixafor’un G-SCF ile kombine kullani-
mi1 Onerilmektedir.

Kok Hiicrenin Toplanmasi

Hematopoetik kok hiicre toplanmasi iglemi bagla-
madan Once hasta aferez ekibi tarafindan degerlendi-
rilmeli, kan sayimi, serum elektrolitleri ve kalp fonk-
siyonlarinin normal oldugundan emin olunmalidir.
Vericinin hemoglobin diizeyinin 12 g/dL’nin, trom-
bosit sayisinin 40.000/u L nin iizerinde olmasi oneril-
mektedir @. Islem 6ncesi anne babadan yazili onam
kesinlikle alinmalidir.

Cocuk doneminde periferik HPKH toplanmasinda
damar yolunun saglanmasi onemli bir sorundur.
Hastalar iglemden once katater gereksinimi agisindan
degerlendirilmelidir. Kiiciik cocuklarin periferal
damarlarr aferez icin gerekli akimi saglayacak igne-
ler icin kiiclik oldugundan cogunlukla c¢ift liimenli,
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Kok hiicrenin toplanmasi iglemi aferez tinitesinde
veya yogun bakim iinitesinde gerceklestirilebilir.
Aferez i¢in kullanilan makineler erigkinler ile ayni-
dir, cocukluk doneminde yapilan aferez icin farkli
markalar karsilastirilldiginda yan etkiler ve etkinlik
agisindan fark olmadigi goriilmustiir V.

Cocukluk dénemi periferik HPKH toplanmasinda
onemli bir sorun da viicut disina alinan kan hacmidir.
Kiiciik ¢ocuklarda aferezin baglamasiyla viicut digina
aliacak kan hipovolemik soka neden olabilecegin-
den 20 kg’ altindaki ¢ocuklarda eritrosit siispansi-
yonu ve/veya albumin ile priming yapilmalidir ¢+'2.

Kok Hiicre Mobilizasyonu ve Toplanmasi
Sirasinda Gelisebilen Komplikasyonlar

Mobilizasyon sirasinda kullanilan G-CSF tedavi-
sine ikincil hafif yan etkiler gelisebilmektedir.
Iran’dan yapilan bir ¢alismada, hastalarin %35 inde
yorgunluk, %3’iinde bas agrisi bildirilmis, hastalarin
yakinmalar1 bir hafta icerisinde diizelmigstir .
Eriskinlerin aksine ¢ocukluk doneminde kemik agrist
sik goriilmemektedir 1314, G-CSF’in ¢cok ender olgu
bildirimleri seklinde olan ama ciddi yan etkileri dalak
ruptiirii, akciger hasari, rabdomyoliz ve otoimmiini-
tedir >-'®. G-CSF tedavisinin uzun donemde kanser-
le iliskisi gosterilmemistir .

Aferez sirasinda en sik kullanilan antikoagiilan
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sitrattir. Cocukluk caginda sitratin karacigerde meta-
bolize edilmesi daha yavastir bu nedenle sitratin kal-
siyum baglamasina ikincil yan etkiler daha sik gorii-
lebilir ©@. Ozellikle kii¢iik ¢ocuklarda hipokalsemi
karin agris1 ve disfori gibi olduk¢a miiphem bulgular-
la kendini gosterir. Hipokalseminin derinlesmesiyle
kardiyak ritm bozuklugu gibi yasami tehdit eden
semptomlar geligebilir. Bu nedenle hastalara devamli
elektrokardiyograf takibi ve 15 dk. bir tansiyon olcii-
mii yapilmali, kalsiyum infiizyonu uygulanmalidir .
Trombositopeni, HPKH toplanmasi sonrasi vericiler-
de goriilebilir. Karasu ve ark.’nin yaptig1 bir ¢calisma-
da, 100 saglikli periferik HPKH vericisi incelenmis,
tiim aferezlerin %13’iinde trombositopeni gelismis,
yiiksek hacimde aferez yapilanlarda (vericinin kan
hacminin {i¢ katindan fazla) daha fazla trombositope-
ni gorilmustiir ®.

Kok hiicre, kemik iligi matriks ve osteoklast arasi
reseptor-ligand etkilesimi kok hiicrenin kemik iligine
tutunmast c¢ok onemlidir. Bu baglamda CXCR4/
SDF-1, VLA-4/VCAM-1, CD44/HA, CD62/PSLG
ve c-kit/KL ¢ok onemlidir. Bunlarin gelecekte mobi-
lizasyon ajanlart icin dnemli hedefler olmasi beklen-
mektedir. Gelecek yillarda kemoterapi kullanmadan
yeterli kok hiicre toplamak veya daha az kok hiicre
ile nakil yapmanin olast olmasi beklenmektedir 9.

SONUC

Periferik HPKH nakli, kullanim alan1 genis bir
tedavi secenegidir. Cocukluk caginda vericilerin
HPKH toplanmasina hazirlanmast ve vericilerden
HPKH toplanmasinda aferez konusunda deneyimli
bir ekibin hazir bulunmasi tedavi basarisinin yiiksel-
tilmesi i¢in cok onemlidir.
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Editére Mektup

Bochdalek hernia with volvulus and invasive

candida complication

Volvulus ve invaziv kandida komplikasyonuyla Bochdalek

hernisi birlikteligi
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A 1-year old girl was incidentally diagnosed as
left posterolateral diaphragmatic hernia. Imaging
methods like X-ray of the chest showed the herniati-
on of gut loops and spleen (Figure 1). In the laparo-
tomy, transverse colon, ascending colon and spleen
were seen to enter the left throracic cavity and the
organs were taken into the abdominal cavity. During

Figure 1. X-ray of the chest showed herniation of gut loops
and spleen.

the postoperative period, Candida albicans was cultu-
red from urine and cathether-drawn blood cultures.
On the postoperative fourth day, abdominal distensi-
on and intestinal obstruction occured. An emergency
surgery was performed and necrosis of small bowels
and ascending and transverse colon due to midgut
volvulus were observed related with malrotation.
Primary resection and anastomosis were performed
for the gangrenous volvulus segment. Macroscopic
examination of the intestinal segment revealed dark
red to purple to black and thickened intestinal wall
(Figure 2A). Microscopic examination of the resec-

-

Figure 2A. Macroscopic examination of the intestinal seg-
ment was dark red to purple to black and intestinal wall was
found to be thickened.
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Figure 2B-2C. Grocott-Gomori methenamine-silver (GMS) stain highlighting fungal elements.

ted specimen disclosed congestion, edema, mucosal
necrosis, and mild to severe perivascular inflamation.
Invasive candida infection embedded in the mucosa
was also observed. Presence of fungi was demonstra-
ted by immunohistochemical staining with Grocott-
Gomori methenamine-silver (GMS) and periodic
acid-Schiff (PAS) (Figure 2B-2C).

We describe a case of diaphragmatic eventration
with colon volvulus and accompanying invasive can-
dida infection. Although Bochdalek hernia eventrati-
on complicated by colon volvulus has been reported

158

in the literature, there is not any report documenting
hernia eventration complicated by colon volvulus
accompanied by invasive candida infection 2.
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