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KISALTMALAR DIZIiNi
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1 GIRIS VE AMAC

Beslenme durumunun degerlendirilmesi tiim bireylerde biiyiime ve
gelisme, biligsel fonksiyonlar1 da etkileyen 6nemli bir parametredir. Bu nedenle
kalitsal metabolik hastaligi olan bireylerde beslenme durumunun saptanmasi,
malnutre hastalarin tespit edilerek beslenmelerinin diizenlenmesi ve uygun

tedaviyi almalarina olanak saglanmasi 6nemlidir.

Malnutrisyon, besin ve enerji aliminda yetersizlik veya diizensiz beslenme
neticesinde ortaya ¢ikan viicudun biiylime, gelisme ve spesifik islevlerinin
gerceklestirilmesinde hiicresel dengesizlik olarak tanimlamaktadir(1). Hastaliga
sekonder veya besin aliminda azalmaya yol acan ¢evresel, davramigsal faktorler
malnutrisyona neden olmaktadir. Azalmis alim, artan ihtiyag, besin kullanim
dagiliminda degisme ve kaybin artmasi hastalifa sekonder gelisen malnutrisyon
mekanizmasmi  olugturmaktadir. Besin aliminda azalma sosyoekonomik
nedenlerle olabilecegi gibi, anoreksiya gibi davranigsal problemlerden de

kaynaklanabilmektedir(2).

Kalitsal metabolik hastaliklar protein, karbonhidrat ve yag asitlerinin
sentezi ya da katabolizmasi ile ilgili olaylar ya da metabolik olaylarda islevsel
olan organel bozukluklar1 sonucu gelisen patolojik tablolardir. Kalitsal metabolik
hastaliklarin izlemi esnasinda hastalarin antropometrik dl¢iimleri de yapilmakta ve

beslenme durumlar1 degerlendirilmektedir(3).

Ulkemizde de kronik hastaliklarin eslik ettigi malnutrisyon ciddi bir sorun
olusturmaktadir; ayrica tedavi siireci zahmetlidir ve olduk¢a uzun siirmektedir.
Calismamizda fenilketoniiri ve glikojen depo hastalarmda ilk basvuruda

malnutrisyon durumunun ve tedavi iligskisinin degerlendirilmesi amaglanmustir.



2 GENEL BILGILER

2.1 Malnutrisyon

Malnutrisyon, besin gereksinimi ve alimi arasinda bir dengesizlik olup
biiyiime ve gelismeyi etkileyebilecek enerji, protein veya mikro besin eksiklikleri
ile sonuglanir(2). Malnutrisyon tanimi asiri veya yetersiz beslenmeyi ifade

etmekte olup, tarihsel siirecte yetersiz beslenme anlami belirgin hale gelmistir.

Diinyada 5 yas altinda yirmi milyon g¢ocuk yetersiz beslenmeye bagl
hastalanmakta ve bu durum hem morbidite hem de mortaliteyi arttirmaktadir.
Gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde yoksulluk, savas, aclik, gidaya ulagim

sorunlari, enfeksiyonlar nedeniyle malnutrisyon goriilmektedir(4).

2.1.1 Epidemiyoloji

Malnutrisyon, genis ¢apl caligmalar degerlendirildiginde 6nemli bir yere
sahiptir ve oranlar lilkelere gore farklilik gostermektedir. Pediatrik malnutrisyon
diinya ¢apinda bir saglik sorunu olup, mortalite oranlart %45’e kadar

ulagabilmektedir(5).

2000 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO), gelismekte olan iilkelerde
malnutre ¢ocuklarm 181,9 milyon (% 32) oldugunu belirtmistir(6). 5 yas alti
cocuklarda 2005 yili diisiik orta gelirli iilkelerin verilerinde zayiflik %20 olarak
saptanirken yine ayni yas grubunda bodurluk %32 olarak saptanmistir(7). 2018
DSO verilerine gore, 5 yasindan kiigiik ¢ocuklarda diinyada 51 milyon g¢ocuk
zay1f (boya gore diistik agirlik) ve 151 milyon bodur (yasa gore kisa boy) oldugu
belirtilmistir(8).

Tiirkiye’den yapilan birkag kii¢iik ¢alismada malnutrisyon oranlart % 27.7
ve 31.8 olarak saptanmustir (9, 10). Tirkiye Niifus ve Saglik Arastirmalar1 2018
verilerine gore bes yas altindaki ¢ocuklarin %6’sinin yasa gore boyu -2 standart
sapma (SD) altinda olup bodur olarak degerlendirilir ve %2’si -3 SD altinda olup

agir bodur olarak ifade edilir. Ayni arastirma verilerine gore bes yas alti



cocuklarin  %2’sinin boya gore agirlhik -2 SD altinda olup zayif olarak
nitelendirilirken, %1°1 -3 SD altindadir (agir zayif) ve %2’sinin yasa gore agirlik -
2 SD altinda olup, %<1’1 -3 SD altindadir. Tiirkiye’de kronik beslenme sorunlari
sonucu olusan bodurluk kirsal alanlarda %8 olup kentsel alanda %5 olarak
saptanmistir. Bodurluk Dogu Bolgesi’nde (%8), diisiik refah seviyesindeki
hanelerde yasayan (%12) ve annesi egitimsiz (%9) c¢ocuklar arasinda daha

yaygindir(11).

2.1.2 Etiyoloji

Malnutrisyon nedenleri iilkelere ve sosyoekonomik kosullara gore
degiskenlik gostermektedir. Diinya c¢apinda en sik neden besin aliminda
yetersizlik olarak gdzlenmektedir. Ozellikle okul &ncesi ¢agda enerji ihtiyacinin
artisiyla birlikte diisiik besin alimi immiin sistemin baskilanarak enfeksiyonlara

neden olarak malnutrisyona zemin hazirlamaktadir.

Hastalik iligkili olmayan malnutriSyon durumunda besin aliminda
azalmaya yol acan cevresel, davranigsal faktorler besin aliminda azalmaya neden
olmaktadir. Hastaliga sekonder gelisen malnutrisyonda azalmis alim, artan
ithtiyag, besin kullanim dagiliminda degisme ve kaybin artmasi mekanizmayi
olusturmaktadir. Besin aliminda azalma sosyoekonomik nedenlerle olabilecegi
gibi, anoreksiya gibi davramigsal problemlerden de kaynaklanabilmektedir.
Hastaliga sekonder durumlar travma, yanik, enfeksiyon gibi akut durumlar
olabilecegi gibi konjenital kalp hastaligi, malignite, kistik fibrozis, inflamatuar
barsak hastaligi, kronik renal hastalik, kalitsal metabolik hastalik gibi kronik
stirecler de olabilir(2). Kalitsal metabolik hastaliklarda hastaligin kendisine,
beslenme  problemlerine  veya  diyete bagli  olarak = malnutrisyon

gelisebilmektedir(12).

Amerika Parenteral ve Enteral Nutrisyon Toplulugu (ASPEN)
antropometrik degiskenler, malnutrisyon kronisitesi, etiyolojisi ve fonksiyonel
duruma malnutrisyonun etkisinin temel alindig1 kapsamli bir tanim getirmistir(2).
(Sekill)
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Sekil 1: Malnutrisyon degerlendirilmesi

(CDC: Hastalik Koruma ve Kontrol Merkezi DSO: Diinya Saglik Orgiitii)
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Malnutrisyon yetersiz besin alimi, dogru miktarda besin alamama, yetersiz

besin emilimi, artan kayiplar ve artan besin ihtiyaci, etkisiz metabolik kullanim

seklinde 4 patofizyolojik mekanizmaya gore siniflandirilabilmektedir(13, 14).

Yetersiz Besin Alimi

-Uygunsuz beslenme teknigi

-Uygunsuz bakic1 / ¢ocuk iliskisi, ekonomik yoksunluk

-Uygunsuz besin alimi (6rnegin asirt meyve suyu tiiketimi, sahte gida

alerjisi, formiil mamanin uygun olmayan sekilde hazirlanmasi, yetersiz miktarda

yiyecek, yas i¢in uygun olmayan yiyecek, ihmal)

-Bebekler ve kii¢iik cocuklar uygunsuz ebeveyn bilgisi

-Yetersiz laktasyon
-Yemek se¢me
-Gastrodzofageal reflii
-Psikososyal sorunlar

-Anne / bebek iletisim sorunlari



-Mekanik problemler (yarik damak, burun tikanikligi, adenoidal hipertrofi,
dis lezyonlar1)
-Emme veya yutma disfonksiyonu (santral sinir sistemi, néromiskiiler,

6zofagus motilite problemleri) veya ¢igneme zorlugu

Istahsizlik veva Dogru Miktarda Besin Alamama

-Agizdan alamama / oral dokularda problem

-Psikososyal sorunlar- ilgisizlik veya ruminasyon

-Kardiyopulmoner hastalik

-Hipotoni, kas gii¢siizliigii veya hipertoni

-Kronik enfeksiyon, immiin yetmezlik, anoreksi

-Serebral palsi

-Santral sinir sistemi patolojisi (Timér, hidrosefali vb.)

-Genetik sendromlar

-Anemi

-Kronik kabizlik

-Gastrointestinal bozukluk (gastrodzofageal reflii kaynakli agri, intestinal
tikaniklik)

-Kraniyofasiyal anomaliler (yarik dudak ve damak, mikrognati gibi)

Yetersiz besin emilimi veya artan kayiplar:

-Malabsorpsiyon (laktoz intoleransi, kistik fibroz, kalp hastaligi,
malrotasyon, inflamatuar barsak hastaligy, siit alerjisi, parazitler, ¢olyak hastaligi)

-Biliyer atrezi, siroz

-Kusma veya "tiikiirme" (enfeksiydz gastroenterit, artmis kafa ici basinci,
adrenal yetmezlik veya ipeka surubu gibi ilaglar)

-Bagirsak  yolu tikamikligi  (pilorik  stenoz, fitikk, malrotasyon,
intussussepsiyon)

-Enfeksiyoz ishal

-Nekrotizan enterokolit veya kisa bagirsak sendromu



Artan besin ihtivaci veya etkisiz metabolik kullanim:

-Hipertiroidi

-Malignite (diensefalik sendrom gibi beyin tiimdrleri dahil)

-Kronik inflamatuar barsak hastaligi

-Kronik sistemik hastalik (juvenil idiyopatik artrit)

-Kronik veya tekrarlayan sistemik enfeksiyon (idrar yolu enfeksiyonu,
tiiberkiiloz, toksoplazmoz)

-Kronik metabolik problemler (hiperkalsemi, depo hastaliklar1 ve
galaktozemi, metilmalonik asidemi gibi kalitsal metabolik hastaliklar diyabetes
mellitus, adrenal yetmezlik)

-Kronik solunum yetmezligi (bronkopulmoner displazi, kistik fibroz)

-Konjenital veya edinilmis kalp hastalig

2.1.3 Patofizyoloji

Malnutrisyon viicutta her sistemi etkilemekte ve ciddi komplikasyonlar

izlenebilmektedir.

Kardiyovaskiiler sistem: Malnutre ¢ocuklarda yapilan kiigiik caligmalarda
kardiyak kas atrofisi ve azalmig kardiyak output goriilmistiir(15). Malnutre
cocuklarda intravaskiiler voliimiin hizla arttirilmas: hipertansiyon ve kalp
yetmezligine zemin hazirlarken, diliie edilmis kan voliimii nedeniyle de doku
perflizyonu azalir. Marasmuslu ¢ocuklarda viicut yiizey alanina gore kardiyak
indeks degerlendirildiginde normal saptanir; ancak kaybedilen agirliga gore

degerlendirme yapildiginda kardiyak output azalmistir(16).

Hepatik fonksiyon: Ozelliklle Kwashiorkor’da metabolik degisiklikler
gozlenmektedir, yagh karaciger (hepatik steatoz) daha belirgin goriilmektedir.
Hepatik glukoneogenez azalirken hipoglisemi riskinde artis goriillmektedir(17).
Hepatik metabolizma azalmistir ve albiimin dahil karaciger sentez fonksiyonlari

zarar gorlir(18).



Renal fonksiyon: Agir malnutrisyonda renal fonksiyonlarda (glomeriiler
filtrasyon hiz1) azalma goriilmektedir. Buna ek olarak ishal ve dehidratasyon da

prerenal bobrek yetmezligi sikligini arttirmaktadir(19).

Gastrointestinal fonksiyon: Gastrik asit salgist azalmistir. Pankreas
ekzokrin salgi fonksiyonlarinda dolayisiyla da serum lipaz ve amilaz diizeylerinde
azalma goriilmektedir. Ince barsak mukozasinda atrofi, kript hipoplazisi, tight
junction proteinleri, membran tasiyicilarinin dretimi, sindirim enzimleri
azalmaktadir. Laktaz eksikligi yaygindir ve tim besin maddelerinin emilimi
azalir. Barsak motilitesinde azalma olmasi nedeni ile transit zamaninda uzama
goriilmektedir. Potasyum ve magnezyum eksikligi de bu durumu tetikleyerek
ileusa neden olabilmektedir. Degisen mikrobiyal ¢esitlilik nedeni ile bakteriyel
kolonizasyonda degisme goriiliir ve intestinal gecirgenlik de artarak bakteriyemi,

sepsis goriilebilmektedir(20-22).

Beyin fonksiyon/ari: Ciddi malnutre hastalarda bilissel fonksiyonlar
zayiflamakta, irritabilite ve hareketlerde yavaslama meydana gelirken 6zellikle

Kwashiorkor’ da beyin atrofisine bagl davranis degisiklikleri goriilmektedir.(23).

Immiin Sistem: Mortaliteyi ve morbiditeyi arttiran immiin ~ sistem
etkilenmesi ve enfeksiyonlara karsi direncin kaybedilmesi malnutrisyonun hem
sebebi hem de sonucudur. Timus, lenf dokusu ve tonsillerin atrofiye ugramasi
hiicresel immiiniteyi baskilar. Lokositlerin hiicre 06ldiirme fonksiyonlar1 ve

fagositik aktivite, Ig A sekresyonu, kompleman diizeyleri de azalmistir(22).

Hiicresel Fonksiyon: Agir malnutre cocuklarda enerji harcanmasini
azaltmaya yonelik seliler Na+/K+ ATPaz pompalar1 bozulabilmektedir.
Kwashiorkor'lu ¢ocuklarda I6kositlerde membran gecirgenligi artmaktadir.

Protein sentezi de azalmistir(22, 24).

Endokrin Sistem: Insiilin diizeyinin azalmasma bagl olarak glukoz
intolerans1 meydana gelmektedir. Periferik T3 doniisiimii bozuldugundan T3
diizeyinde azalma goriiliir, T4 ve TSH normaldir. Bazal kortizol, biiyiime hormon

diizeylerinde de artig goriliir(25).
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Malnutrisyon durumunun degerlendirilmesi i¢in dncelikle oykii ve fizik
muayene énem kazanmaktadir. Oykiide kilo degisiminin ne kadar oldugu ve ne
kadar siirede degistigi, beslenme degisiklikleri, detayli beslenme Oykiisi,
gastrointestinal semptomlar, kronik aligkanliklar ve akut veya kronik ek hastalik

durumlar sorgulanmalidir.

Detayl1 bir beslenme Oykiisii sorgulanmali, beslenme degisiklikleri, besin
tilkketim siklig1, besin alimindan hazirlanmasia kadar gegen siireg, cocugun alim
miktar,, ne ile beslendigi, nasil beslendigi, kimin besledigi gibi detayh
sorgulamalar yapilmalidir. 24 saatlik veya 3-7 giinliikk diyet 6ykiisii alinmalidir,
buna goére bireyin aldigi makro ve mikrobesinler degerlendirilerek alinmasi

gereken standart degerlerle karsilastiriimalidir(26).

Dikkatli ve detayli bir beslenme Oykiisiiniin ve fizik muayene ardindan
antropometrik  olgimler ve laboratuvar testleri malnutrisyon tanist ve

siiflandirilabilmesi i¢in yeterli olmaktadir.

2.1.4.1 Antropometrik Ol¢iimler

Malnutrisyon degerlendirilmesi insan viicudunun fiziksel
degerlendirmesini saglayan hizli, ucuz, kolay ve non-invaziv olarak uygulanabilen
antropometrik Ol¢limlere dayanmaktadir. Etkin degerlendirme yapilabilmesi icin
diizenli araliklarla dogru olglim yapilmasi Onem kazanmaktadir. Biiylime
egrilerinin uygun yas ve cinsiyete gore takip edilmesi ¢ocuk sagligi izlemi
acisindan 6nem arz etmektedir. Hem saglikli hem de kalitsal metabolik hastalik
gibi kronik hastaligi olan c¢ocuklarda biiyiimenin antropometrik Ol¢iimlerle
izlenmesiyle sorunlar tespit edilerek erken Onlemler alinabilmesine olanak

saglanir.

Uygun teknikle degerlendirilen viicut agirligi, boy uzunlugu, iist kol

cevresi Olclimlerine gdre antropometrik siniflandirmalar ve beslenme



degerlendirilmesi yapilmaktadir. Malnutre ¢ocuklarda 6nce kilo, ardindan boy ve

bas cevresi etkilenmektedir.

2.1.4.2 Viicut agirhg

Agirlik 6l¢timiinde kii¢iik yas grubu ¢ocuklarda ciplak olarak ve 0.01kg
duyarl tart1 kullanilmas1 gerekmektedir. Daha biiyiik yas grubunda kalibre edilen
0.1 kg duyarh tart1 kullanilmas1 gerekmekte ve ayakkabisiz, ince kiyafetlerle

miimkiinse sabah a¢ karna dl¢iim yapilmalidir(27, 28).

2.1.4.3 Boy uzunlugu

Boy uzunlugu degerlendirilirken 2 yasa kadar yatarak ol¢lim yapilir. 2 yas
izerinde ise ayakta Ol¢lim yapilmali, sirt diiz bir zemine dayanmali gozler tam
karstya bakar durumdayken (Frankfurt diizlemi) bas tepe noktasi ve ayak taban
aras1 mesafe 0l¢limii yapilmahidir. Boy 6l¢iimiinii engelleyecek toka vb. cisimler

olmamasina dikkat edilmeli, dik olarak 6l¢iim yapilmalidir(27-29).

2.1.4.4 Ust orta Kol cevresi

Ust orta kol gevresi ise sol koldan &l¢iiliir ve kol dirsekten 90° biikiiliir,
omuz ve dirsek arasinda orta nokta bulunarak isaretlenir. Daha sonra kol asagi

dogru serbest birakilarak isaretlenen noktadan 6lgtim yapilir(27, 28).

2.1.4.5 Viicut Kitle Indeksi (VKI)

Olgiilen kilogram (kg) cinsinden agirhigin metre (m) cinsinden boy
uzunlugunun karesine boliinmesi ile elde edilmektedir. (kg/mz) 2 yas lizerinde ve
yetiskinlerde obeziteyi tanimlamak acgisindan énemlidir. Yas, cinsiyet ve pubertal
evreye gore VKI tanimlanmistir, buna gore 85 persentil ve iizerinde fazla kilolu,
95 persentil ve tizerinde ise obez tanimlamalari yapilmistir. VKI 5 persentil

altinda olan ¢ocuklar zayif olarak tanimlanmaktadir(30).



2.1.4.6 Bas cevresi

Yasamin ilk 3 yilinda degerlendirilen bas ¢evresi, oksiput ile supraorbital

¢ikint1 arast 1 mm’lik mezura ile 6l¢iimiine dayanir(31).

2.1.4.7 Cilt Kivrim Kalinhg:

Viicuttaki yag dokusu miktari ve dagilimini gostermek i¢in cilt kivrim
kalinligr kullanilan en gegerli yontemlerden bir tanesidir. Triseps, suprailiak ve
skapula altindan harpenden kiskaci ile Olciilebilmektedir. Kisa donem beslenme

durumunu triceps 6l¢iimii gostermektedir(32).

2.1.4.8 Standart Sapma (z skoru)

DSO bir ¢ocugun agirlk ve boy oliimlerini ayni yas ve cinsiyet
grubundaki diger ¢ocuklarin referans standardi karsilastirilarak tanimlamaktadir. Z
skoru, lciilen agirlik, boy, VKI gibi degerlerin yas ve cins igin medyan degerden
standart sapma degeri olarak ne kadar uzakta oldugunu gosteren bir degerdir. -2
ve +2 degerleri arasinda normal olmak {iizere ortalamanin {stiindeki degerler

pozitif ve altindaki degerler negatif olarak tanimlanmaktadir(33).

2006 yili DSO biiyiime egrileri farkli etnik ve sosyoekonomik kosullara
sahip alt1 farkli lilkeden toplanan verilerle olusturulmus olup 0-2 yas araliginda
kullanilmas1 dnerilmektedir, bes yasa kadar kullanilabilmektedir(33). DSO 0-5
yas araliginda boya gore agirlik ve yasa gore boy z skorlarini kullanir. Boya gore
agirhk z skoru -2 altinda olan cocuklar zayif olarak degerlendirilmektedir.
Malnutrisyon degerlendirilmesi icin DSO 5 yas iizerindeki hastalarda VKI z
skorlarinin kullanilmasini énermektedir. iki yas ve yirmi as araliginda ise CDC
biiyiime grafiklerinin kullanilabilmektedir(34). Bu farkin temel nedenini DSO
verilerinin farkli tilkelerden toplanmasi ve CDC verilerinin obezite oraninin daha
yiikksek oldugu Amerika Birlesik Devletleri’'nden toplanmasi olusturmaktadir.
Ulkemizde Olcay Neyzi’nin 2015 yilinda Tiirk gocuklariyla yaptigi calismada

hastalarin boy ve viicut agirliklariyla persentil degerleri tanimlanmistir(35).
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2.1.4.9 Persentil Egrileri

Biiyiime egrileri olarak da ifade edilen persentil egrileri 0-2 yas araliginda
DSO egrileri kullanilarak 3 ve 97 persentil araliginda, 2-20 yas araliginda ise
CDC persentil egrileri kullanilarak 5-95 persentil araliginda
degerlendirilmektedir. E
Etkin bir biliylime izlemi yapilabilmesi agisindan tekrarlayan izlemlerde ayni

egrinin kullanilmas1 6nem kazanmaktadir(33, 34).

2.1.4.10 Boya gore viicut agirhgi (BGA):

Biitiin yas gruplarinda kullanilan bir yontem olup akut malnutrisyonun
gostergesidir. Cocugun Olcililen boyu hangi yasin 50. Persentiline denk geldigi
bulunur, o yasin 50. Persentildeki agirligi boya gore ideal agirliktir. BGA diistik
olmasi zayif-kavruk olarak nitelendirilir(36). Boya gore agirhigin diisiik olmasi
‘zayiflik’ olarak tanimlanir. Yakin zamanda meydana gelen acglik, enfeksiyon gibi

bir durum s6z konusu olabilecegi gibi kronik siire¢lerden de etkilenmektedir(37).

Olgiilen viicut agirlig

Boya gore agirlik % = x 100
Boya gore ideal agirlik

2.1.4.11 Yasa Gore Boy Uzunlugu (YGB)

Yasa gore boy uzunlugu lineer biiylimeyi ve uzun dénem beslenme
stirecini ~ gostermektedir(36). YGB’nin disiik olmast ‘bodurluk’ olarak
adlandirilir, kronik siireci yansitmakta olup sosyoekonomik durum, cevresel
faktorler, sik gegirilen enfeksiyonlar ve kotii yasam kosullarinin  bir

gostergesidir(37).

Olgiilen boy

Yasa gore boy % = x 100
Ayni yastaki saglikli gocugun boyu
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2.1.4.12 Yasa Gore Agirhik (YGA)

Kronolojik yasla ilgili viicut agirligi degerlendirilmekte olup hem akut
hem de kronik malnutrisyonun gostergesidir(36). YGA diisiik olmasi ‘diisiik
kiloluluk’ olarak tanimlanmaktadir. Cocugun hem boyundan hem de agirligindan

etkilenmektedir, bu nedenle ikili degerlendirmeye olanak saglar(37).

Olgiilen viicut agirlig

Yasa gore agirlik % = x 100
Ayni yastaki saglikli cocugun agirligi

2.1.5 Kilinik Malnutrisyon Sendromlari

Akut protein enerji malnutrisyonu (PEM) Kwashiorkor, Marasmus ve her
ikisinin birlikte goriildiigii Marasmus- Kwashiorkor olarak bir grup hastalik olarak
smiflandirilmistir(2).  Wellcome  Smiflamasina gore  malnutrisyon  tipini

belirlemede yasa gore agirlik kullanilmaktadir(38). (Tablo 1) (Tablo 2)

Yasa Gore Agirhk Odem var Odem yok
%80-60 Kwashiorkor Beslenme yetersizligi
<%60 Marasmik Kwashiorkor Marasmus

Tablo 1: Wellcome Siniflamast
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2.1.5.1 Marasmus (Odemsiz malnutrisyon)

Marasmus yetersiz kalori aliminda goriilen kas ve cilt alt1 yag dokusu
kaybinin inspeksiyon, palpasyon ve antropometrik olarak degerlendirilebildigi,
O0demin eslik etmedigi bir hastalik tablosudur. Bes yas altinda artmis enerji ve
kalori ihtiyaciyla birlikte enfeksiyon sikliginin yiiksek olmast nedeniyle daha sik

gorilmektedir.

Klinik olarak hastalar ¢elimsiz ve zayif goriiniimde olup bas gévdeye gore
goreceli daha biiylik goriinmektedir. Cilt alt1 yag dokunun azalmasi sebebiyle deri
kivrimlan fazla goriilmekte ve kol uyluk ve kalgalar zayif goriinimdedir. Cilt
kuru ve incedir; saglar ince ve seyrek olabilir, ¢ocuk apatik ve giigsiizdiir.

Bradikardi ve hipotermi yasami tehdit eden durumlarda goriiliir(39).

2.1.5.2 Kwashiorkor (Odematéz Malnutrisyon)

Orta 1yi kalori alimiyla birlikte yetersiz protein aliminda goriiliir, buna
bagl olarak alt ekstremiteden baslayan simetrik ve gode birakan 6dem goriiliir.
Odem nedeniyle yasa gore viicut agirligi normaldir, cilt alti yag doku kismen
korunmustur, hatta bazen artis gozlenmektedir, kas kitlesinin azhi
farkedilmektedir. Yanaklar dolgundur ve ay dede yiiz goriiniimii mevcuttur. Ince,
kuru ciltte govde ve ekstremitede belirgin hiperpigmente alanlar goriilebilir.
Saglar seyrek, ince, kurudur ve kolaylikla kopar. Yag infiltrasyonu nedeniyle
karin muayenesinde hepatomegali saptanir, batin dilate barsak anslari nedeniyle

distandiidiir, g6giis muayenesinde bazallerde raller saptanabilir(12).

Hafif, orta ve ciddi olarak malnutrisyonda 6dem smiflandiriimasi

yapilmaktadir. Hafif 6demde (+1), 6dem yalnizca ayaktadir. Orta 6dem (+2),
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ayakta ve bacaklarda 6dem mevcut olup, kollar1 da igerebilir. Ciddi 6dem (+3),

yaygin 6dem veya yiizde 6dem goriilmektedir(40).

2.1.5.3 Marasmik Kwashiorkor

Hem Marasmus’u taklit eden zayiflik hem de Kwashiorkor’u taklit eden
odem ile birlikte goriilmektedir. Bu hasta grubu genellikle en yiiksek mortalitenin
goriildiigii hasta grubudur(41). Bu ¢ocuklarda cilt alti yag doku kaybi azdir, ist
ekstremite kas grubunda erime goriiliirken, alt ekstremite kas grubunda &dem

goriilmektedir.

Kwashiorkor

Marasmus
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Tablo 2: Marasmus ve Kwashiorkor arasi farklar(42).

Ozellik Marasmus Kwashiorkor
Etiyoloji Enerji azlig1 Protein azlig1
Baslangig yas1 1-2 aydan sonra Anne siitiinden kesilince

En sik goriilme yas1

5-6 aydan sonra

18 ay- 3 yas arasi

Kilo kayb1 Fazla Az veya yok (6dem nedeniyle)
Boy kisaligt Az veya ¢ok Yok veya az

Apati + +++

Istahsizlik Az veya ¢ok Cok fazla

Odem Yok Sik

Yiiz goriinimii Zayif Ay dede yiiz

Hipotoni ++ +

Deri alt1 yag dokusu

Cok azalmig

Normal veya azalmis

Deri degisikligi Normal veya kuru | +++

Sac¢ degisikligi + +++

Karaciger boyutu Normal Biiyiik

Atrofik barsak mukoza hiicresi ++ ++

Kanda protein Normal Genelde diisiik

Aglik kan glikozu Normal veya | Genelde diisiik
diistik

Kanda lipit ve fraksiyonlari Normal Diusiik

Kanda aminoasitler Normal Nonesansiyel/esansiyel orani artmis

Immiinolojik Bozukluk ++ Ft

Hipopotasemi ++ T+
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2.1.6 Malnutrisyon Siniflandirilmasi

Malnutrisyon zamana ve ciddiyete gore siniflandirilmaktadir. Siireye gore
iic aydan kisa silirede gelismis ise akut; 3 ay ve ilizerinde ise kronik olarak
siniflandirilmaktadir. Malnutrisyon ciddiyetine gore hafif, orta ve agir olarak
siiflandirilmaktadir; siire ve ciddiyete gore 6 farkli tablo karsimiza ¢ikmaktadir:
akut hafif, akut orta, akut agir, kronik hafif, kronik orta ve kronik agir
malnutrisyon(2). DSO 1983 yilinda National Center of Health Statics (NCHS)
(Ulusal Saglik istatistikleri Merkezi) siiflamasina gore zayif, bodur ve malnutre

tanimlarini benimsemistir(43).

Beslenme ve diyetetik akademisi ile Amerika Parenteral ve Enteral
Nutrisyon Toplulugu (ASPEN) boya gore agirlik, yasa gore boy ve iist orta kol

cevresine gore siniflandirmaktadir(44)

e Hafif Malnutrisyon
o Boya gore agirlik z skoru: -1 ile-1.9
o Kol ¢evresi z skoru: -1 ile-1.9
o Kilo alimi: Beklenenin <%75

o Boya gore agirlik z skorunda diisme

e Orta Malnutrisyon
o Boya gore agirlik z skoru: -2 ile-2.9
o Kol gevresi z skoru: -2 ile-2.9(<125 mm)
o Kilo alimi: Beklenenin <%50

o Boya gore agirlik z skorunda diisme

e Agir Malnutrsiyon
o Boya gore agirlik z skoru: <-3
o Kol gevresi z skoru: <-3 (<120 mm)
o Kilo alim1: Beklenenin <%25

o Boya gore agirlik z skorunda diisme
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Beslenme durumunun degerlendirilmesi ve siniflandirilmasi amaciyla

birka¢ farkli goriis bulunmaktadir. Tablo 3’ de pediatrik malnutrisyon
degerlendirilmesi 6zeti belirtilmistir.
Tablo 3: Malnutrisyon tanimlamalari(4).
Simf Tamm Evreleme
Gomez Viicut agirhigimin yasa | Hafif | Yasa gore viicut agirliginin %75-
gore viicut agirligi 89
ortanca ylizde altinda
olmasi Orta | Yasa gore viicut agirliginin %60-
74
Agir | Yasa gore viicut agirhiginin <%60
Waterlow | z skorunun (SD)Viicut | Hafif | Boya gore viicut agirliginin %80-
agirliginin boya gore 89
(zay1flik) . oL
viicut agirlig
ortancasinin altinda Orta | Boya gore viicut agirhiginin %70-
olmasi 79
Agir | Boya gore viicut agirliginin <%70
Boyun yasa gore boy | Hafif | Yasa gore boyun %90-94
ortancasi altinda
Waterlow .
olmasi Orta | Yasa gore boyun %85-89
(bodurluk)
Agir | Yasa gore boyun <%85
DSO z skorunun (SD) boya | Orta | -3<z skoru<-2
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(zayiflik) | &ore viicut agirhig

Agir | z skoru<-3
ortancasinin altinda

olmasi

DSO z skorunun (SD) yasa | Orta | -3<z skoru<-2

(bodurluk) | gére boy ortancasinin

altinda olmasi Agir | z skoru<-3

Kanawati | Orta st kol gevresinin | Hafif | <0.31

oksipitofrontal bag
¢evresine boliinmesi Orta | <0.28
Agir | <0.25
Cole Yasa gore VKI | Hafif | <-1
skorlar1
Orta | <-2
Agir | <-3

2.1.7 Malnutrisyon Klinigi

Malnutrisyon tiim organ ve sistemleri etkilemekte olup baslangicta adipoz
ve subkutan dokuda azalma, kas kuvvetinde diisme ve irritabilite goriilmektedir.
Siirec ilerledikce hastalarda biiyiimede gecikme, boy kisaligi ve cilt, sag, tirnak ve
mukdz membran degisiklikleri ve diger sistem bulgular1 goriilmeye baslar. Tablo

4’ de malnutrisyonun klinik bulgular1 6zetlenmistir(4).
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Tablo 4: Malnutrisyonun Klinik Bulgulart

Sistem Klinik

Yiiz Aydede yiiz (marasmus), maymun yiiz (kwashiorkor)

Goz Kuru goz, soluk konjonktiva, Bitot Lekeleri (vitamin A),
Periorbital 6dem

Agiz Anguler Stomatit, keilitis, glossit, siingerimsi kanamali dis etleri
(C vitamini), parotis biiyiimesi

Dis Enamel beneklenmesi, gecikmis eriipsiyon

Sag Donuk, seyrek, kirilgan sag, hipopigmentasyon, bayrak bulgusu
(1sikla degisen bantlar ve normal renk), alopesi, siipiirge sapi
Kirpikler

Deri Gevsek ve Kirigik (marasmus), parlak ve 6demat6z (kwashiorkor),
kuru folikiiler hiperkeratoz, yamali hiper-hipopigmentasyon (tas
doseme veya yapraksit boyali dermatoz), erozyonlar, kotii yara
iyilesmesi

Tirnaklar Koilonigya, ince ve yumusak tirnak yataklari, fissiir veya ¢izgiler

Kas Sistemi Ozellikle kalga ve uyluklarda kas erimesi, Chovastek ve Trosseu
bulgular1 (hipokalsemi)

Iskelet Deformiteler, genellikle kalsiyum, C ve D vitamin eksikliklerine
baglh

Abdomen Distanddi, yagl karaciger ile birlikte hepatomegali, asit olabilir

Kardiyovaskiiler | Bradikardi, hipotansiyon, azalmis kalp debisi, kiigiik damar
vaskiilopatisi

Norolojik Global gelisimsel gecikme, diz ve bilek refleks kaybi, hafiza
bozukluklari

Hematolojik Solukluk, petesi,kanama diyatezleri

Davranissal Letarjik, apatik, dokunmalarla huzursuzluk
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2.1.8 Malnutrisyon Komplikasyonlar:

Malnutrisyonun yasami tehdit eden ciddi komplikasyonlari:

e Hipotermi

e Hipoglisemi

e Ensefalopati

e Enfeksiyon

e Diyare

e Kalp yetmezligi

Diger komplikasyonlar ise 6zellikle yagda ¢oziinen A, D, E, K vitaminleri gibi
mikronutrient eksiklikleridir. A vitamini eksikligi okiiler sorunlara, K vitamini
eksikligi kanamalara, D vitamini eksikligi kemik sorunlarina, E vitamini eksikligi
ataksi ve noropatiye neden olur. Suda eriyen vitamin olan tiamin (B1)
eksikliginde beriberi, riboflavin (B2) eksikliginde glossit seboraik dermatit; niasin
(B3) eksikliginde pellegra, demans, dermatit, giigsiizliik; pridoksin (B6) vitamin
eksikliginde ise ndropati, irritabilite goriilmektedir. Folik asit ve B 12 eksiklikler1

megaloblastik anemiye neden olabilmektedir.

Malnutre  ¢ocuklarda mineral ve eser element eksiklikleri de
goriilebilmektedir. Demir eksikligine sekonder anemi ve buna bagli sorunlar
goriiliirken; ¢inko eksikliginde zihinsel iglevlerde yavaslama, enfeksiyonlarda
artis ve bliylimede gerileme goriiliir. Siddetli fosfat eksikliginde ise osteomalazi,
rabdmiyoliz ve kemik agris1 goriilmektedir(45). Protein sentezi ve kas gelisiminde
rol oynayan ¢inko eksikligi de biiyiime ile iligkisi tanimlanmis eser

elementlerdendir(46).

2.1.9 Malnutrisyon Tedavisi

Agir malnutrisyon yonetimi i¢in DSO rehberler olusturmustur. Buna gore
tedavi yaklasimi 3 asamalidir. 1-7 giin hasta stabilizasyonunun 6n planda oldugu
baslangi¢ fazini olusturmaktadir. 2-6 hafta rehabilitasyon fazi1 ve 7-26 hafta ise
takip donemleridir(47).
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Baslangic donemi (1-7giin): Bu donemin esas amaci rehidratasyonu saglamak,
enfeksiyonu tedavi etmek, sepsisi onlemek ve tedavi komplikasyonlarini yakindan
izlemektir. Yavas ve dikkatli bir bi¢cimde sok tablosu olmayan hastada oral
beslenmeye baslanir. Bu donemde hipoglisemi, hipotermi, sivi elektrolit dengesi
ve enfeksiyonlara karsi dikkatli olunmali bu dort baglik {izerinde durulmalidir.
Mineral ve vitamin destekleri verilmektedir, ancak demir tedavisi
geciktirilebilir(4). Uzun siire aglik sonrasinda beslenmenin baslanmasi ile
mortalite ve morbiditesi yiiksek refeeding sendromu gelisebilir. Metabolik
anomalilerin eslik ettigi sivi ve elektrolit sifti neticesinde gelismektedir. Anormal
glukoz metabolizmasi, hipofosfatemi, hipomagnezemi, hipokalemi, tiamin

eksikligi meydana gelebilir(48).

Rehabilitasyon faz1 (2-6 hafta): Besin aliminin arttigi bu dénemde hastalarda
O0dem azalir ve klinik iyilesme goriilmektedir. Bu donemde diyet kalori alimi
arttirllmali, okkiilt enfeksiyonlar tedavi edilmeli, asilama tamamlanmali ve

psikomotor aktivite gelistirilmelidir(4).

Takip donemi (7-26 hafta): Hasta taburculuga hazirlanir, bu hasta grubunda
rekiirrens goriilebildiginden malnutrsiyon 6nlemleri tizerinde durulmalidir. Anne
siitine devam edilmesi, iyotlu tuz kullanilmasi, ihtiya¢ halinde ¢inko ve vitamin
takviyeleri, el yikama gibi hijyen 6nlemleri aktarilmalidir Taburcu edilen hasta 1

hafta, 2 hafta, 1 ay, 3 ay ve 6 ay aralikli olacak sekilde kontrole ¢agirilir(47, 49).
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2.2 Kalitsal Metabolik Hastalik

Kalitsal metabolik hastaliklar protein, karbonhidrat ve yag asitlerinin sentezi
ya da katabolizmasi ile ilgili olaylar ya da metabolik olaylarda islevsel olan
organel bozukluklar1 sonucu gelisen patolojik tablolardir(3). Tek tek ele
alindiginda nadir goriilmekle birlikte hastalik grubu olarak degerlendirildiginde
1:1000’den daha sik goriilen 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir(50, 51).

Kalitsal metabolik hastaliklar genellikle otozomal resesif gegislidir, otozomal
dominant ve X linked diger kalitim paternleri goriilebilmektedir. Nokta mutasyon,
delesyon, insersiyon veya kromozomal yeniden diizenlenme gibi genetik defektler

enzim ve/veya tagicilarda fonksiyon kaybi veya kazancina neden olmaktadir(52).

Kalitsal metabolik hastaliklar i¢in substrat birikimine, etkilenen enzim ve
organel grubuna, etkilenen yolaga veya klinige gore olmak {izere ¢esitli

smiflandiriimalar tanimlanmistir(52).

Kalitsal Metabolik Hastaliklar1 Arastirma Dernegi (SSIEM) etkilenen

substrata odaklanan bir siniflama yapmistir(53):

o Aminoasit ve peptid metabolizmast bozukluklari

o Karbonhidrat metabolizma bozuklular

e Yag asidi ve keton cisim metabolizma bozukluklar

e FEnerji metabolizma bozukluklar

e Piirin, pirimidin ve niikleotit metabolizma bozukluklart
e Sterol metabolizma bozukluklar

e Porfirin ve Hem metabolizma bozukluklart

e Lipit ve lipoprotein metabolizma bozukluklar:

e Glikozilasyon ve diger protein modifikasyon bozukluklart
e Lizozomal hastaliklar

e Peroksizomal hastaliklar

e Norotransmitter metabolizma bozukluklar

e Vitamin ve nonprotein kofaktorlerin metabolizma bozukluklar:
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o [ser elemet ve metallerin metabolizma bozukluklar:

e Xenobiyotiklerin metabolizma bozukluklar:

Enerji  kaynaklarmmin (protein, karbonhidrat ve yag) metabolizma
bozukluklarindan ve hiicresel organellerin (mitokondri,lizozom, peroksizom )
islev  bozuklugundan kaynaklanan siniflandirma gruplari olusturulmustur.
Fenilketoniiri hastalig1 protein metabolizma bozukluklarindan ve glikojen depo

hastalig1 karbonhidrat metabolizma bozukluklarindandir.

2.2.1 Fenilketoniiri

Fenilketoniiri (FKU), otozomal resesif olarak gorillen amino asit
metabolizmasinin  dogustan kalitsal metabolik hastaligidir. FKU hastaligi
fenilalanini tirozine doniistiiren enzim olan fenilalanin hidroksilaz (FAH) veya
normal enzim iglevi i¢in gerekli olan kofaktor tetrahidrobiopterin eksikligi
sonucunda viicut sivilarinda ve beyinde fenilalanin Dbirikimine neden
olmaktadir.(sekil 2) Fenilalanin hiidroksilaz  enzimi kofaktdr olarak

tetrahidrobiopterin, demir ve oksijen kullanmaktadir(54).

Fenilalanin hidroksilaz

+

Tetrahidrobiopterin

FENILALANIN » TIROZIN
Feniletilamin Fenilpriivat
Fenil asetilglutamat ~ Fenilasetat Fenillaktat Hidroksifenilasetat

Sekil 2: Fenilalanin metabolizmasi
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FKU siklig1 diinyada degiskenlik gostermektedir, Avrupa prevalansi
1:10.000 olup baz1 etnik gruplarda ve lilkemizde daha sik oranda goriilmektedir.
Tasiyict sikligr diinyada 1/50 olup tilkemizde 1/25 oranindadir(55). Tiirkiye’de
1/6228 canli dogumda bir fenilketoniiri hastaligi goriilmektedir. (56)

FAH geni 12g22-24.1 krozomunda bulunmaktadir ve bireyler arasinda
farkli tiplerde mutasyonlar tamimlanmistir(57). FAH genotip smiflandirilmasi;
FKU’de fenotip genotip korelasyonu acisindan onem kazanmaktadir; aym
zamanda da tedavi yoOnetimi agisindan fikir vermektedir. Hastalik siddetinin
degerlendirilmesi, ciddi mental retardasyonun Onlenmesi ve tedavide

tetrahidrobiopterin  cevabinin  Ongoriilmesi  agisindan  genotipin  bilinmesi

onemlidir(58).

2.2.1.1 Klinik

Tedavi edilmemis FKU hastalarinda fenilalanin birikimi nedeniyle zeka
geriligi, biiylime gelisme geriligi, sa¢ ve g6z renginin c¢ok agik olmasi,

mikrosefali, deride egzema benzeri dokiintiiler goriilmektedir(59).

2.2.1.2 Tam

Yenidogan yas gurubunda ucuz ve etkin bir tarama testi yapilmasi hastaligin
erken taninmasi ve tedavi edilmesine olanak saglar, bu amacla farkli teknikler
gelistirilmistir. Guthrie bakteriyel inhibisyon assay ile kantitatif analizler olan
florimetrik analizler ve tandem ms spektrometsi kullanilmaktadir. Etkin 6l¢iim
olmasi agisindan protein alimini takiben yenidoganin 24-48. saatlerinden itibaren
filtre kagidina alinan topuk kani 6rnegi ile ucuz, yapilmas: kolay olan Guthrie
testi yapilir. Pozitif saptanan tarama testi sonrasinda hastalik kan fenilalanin

diizeyi ile dogrulanmalidir(60).

FKU smiflandirilmasi serbest diyet alan bireylerde kan fenilalanin diizeyine
gore yapilmaktadir. Klasik FKU en agir form olup tam enzim eksikligi olan
bireylerdir ve fenilalanin diizeyi 20 mg/dl iizerindedir (>1200 umol / 1). Erken tani

alan ve tedavi edilen, tam enzim eksikligi olan FKU hastalarinda fenilalanin
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diizeyleri daha diisiik saptanir. Tarama programlariyla baslangic fenilalanin
diizeyi >2 mg/dl (>120 pmol/l) ancak <20 mg/dl (<1200 umol/l) saptanan

bebekler hiperfenilalaninemi olarak adlandirilir(61).

2.2.1.3 Tedavi

FKU tedavisinin temel amaci fenilalanin diizeyini diisiik tutmaktir. Tek
basina diislik fenilalanin diyeti uygulanabildigi gibi enzim replasman tedavisi ve

saperon tedavileri kombine edilebilmektedir.

2.2.1.3.1 Diisiik Fenilalanin Diyeti:

FKU tedavisinin temelini kalici nérolojik ve psikolojik degisikliklerin
gelismesini Onleyen diisiik fenilalanin diyeti olusturmaktadir. Yumurta, siit,
peynir, et, kilmes hayvanlari, balik, kuru fasulye ve baklagiller gibi yiiksek
proteinli gidalar diyetten c¢ikarilir. Bu nedenle dengeli biiylime gelismenin
saglanmas1 amactyla yeterli miktarda protein alimini dengeleyen fenilalanin kisith

protein igerikli beslenme iirtinleri bulunmaktadir(59, 62).

Erken tedavi almasina ragmen tedaviye uyumsuz olan hastalarda kan
fenilalanin diizeyine bagli olarak psikolojik sorunlar, gelisimsel ve zihinsel gerilik
goriilmektedir. Diyet tedavisi beraberinde diyete uyum zorlugu, sosyal
problemler, temel besin maddelerinde yetersizlik gibi zorluklar1 da beraberinde
getirmektedir(54).

2.2.1.3.2 Tetrahidrobiopterin tedavisi

Ozellikle FAH gen mutasyonlar1 olan klasik FKU hastalarmin
tetrahidrobiopterin  tedavisine cevap verdigi  gOriilmiistiir.  Sapropterin
dihidroklorid, FAH’mn dogal kofaktorii olan tetrahidrobiopterinin sentetik bir
formudur. Fenilalanin dilizeyinde diismeyi ve diyette esnemeleri saglayan
sapropterin dihidroklorid unstabil FAH enzimini aktive veya stabilize ederek

saperon gorevi gorebilmektedir(62, 63).

25



Sapropterine yanit veren hastalarin orani fenilalanin gen mutasyonlari
tiirline gore degisebilmektedir; 6rnegin fenilalanin enzimini ortadan kaldiran bir
mutasyon mevcutsa sapropterinin  etki edecegi bir enzim aktivitesi

olmayacagindan tedaviye yanitsizlik s6z konusu olacaktir(64).

2.2.1.3.3 Enzim replasman tedavisi

Klasik FKU’nun ciddi formu veya bazi hiperfenilalaninemi hastalari
yeterli diizeyde fenilalanin hidroksilaz aktivitesine sahip olmadiglr igin
tetrahidrobiopterin tedavisine cevap vermez. Tetrahidrobiopterin tedavisine
cevapsiz bu hasta grubu enzim replasman tedavisinden yiliksek oranda yarar

gorebilmektedir(59).

Fenilalanini parcalayan fenilalanin amoniyalizin tedavide kullanilmasi fare
modellerinde fenilalanin diizeyinde kisa siireli de olsa azalma saglamistir. Bu
konu iizerinde ¢aligmalar halen devam etmektedir(59). Pegile edilmis fenilalanin
amoniyaliz enzimi Pegvaliz kontrolsiiz fenilalanin diizeyi olan erigkin hastalar

icin kullanilmaktadir(62).

2.2.1.3.4 Large Nétral Aminoasit Tedavisi

Large nétral aminoasitlerin (LNAAs) kan beyin bariyerinde fenilalanin
transportu esnasinda yarismali inhibisyon yaparak beyindeki fenilalanin
diizeylerini azaltir. Diyete eklenen LNAAs kisa siireli de olsa fenilalanin

diizeylerinde diisme saglar(65).

2.2.1.3.5 Gen Tedavisi:

Heniiz klinik deneme asamasinda olan gen tedavilerinin temel amact aktif
bir FAH geni elde etmektir. Bu amagla subkutan, intravendz olarak uygulanan

sentetik RNA kullanimi1 fare modellerinde ¢alisilmaya devam etmektedir(62).
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2.2.2 Glikojen Depo Hastaliklari

Glikojenin sentez, yikim ve diizenlenme asamasini ilgilendiren tim
mutasyonlar, glikojenin dokularda anormal tip ve miktarda birikmesiyle glikojen
depo hastaligina (GDH) neden olur. Glikojen a-1,4 glikozit baglar ile birlesen ve
a-1,6 glikozit baglar ile dallanma saglayan yaklagik 30.000 glikoz molekiiliinden
olusan bir polimer yapiya sahiptir. Glikojen sentez ve yikimi, siki kontrol edilen

farkli enzimatik reaksiyonlar igeren ¢ok basamakli iglemlerdir. (Sekil 3)

Glikojen ozellikle karaciger ve kasta depolanir. Karacigerde ihtiyag
duyulan zamanlarda glikoz olarak pargalanarak dokulara salinir, aglik sirasinda
normoglisemiyi saglar. Karaciger tutulumu olan hastalarda hepatomegali ve
hipoglisemi 6n plandadir. Kasta ise glikojen yikilarak kas kasilmasi i¢in gerekli
olan adenoziltrifosfatin (ATP) sentezinde substrat olarak kullanilir. Kas tutulumu
olan glikojen depo hastalarinda kas gii¢csiizliigii, kramplar, egzersiz intoleransi,

kas zayiflig1 goriiliir(66, 67).

Glikojen depo hastaliklar1 tanimlandig: tarihsel gelisime ve tutuldugu

bolgelere (kas, karaciger, jenaralize) gore siniflandirilmaktadir.
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Sekil 3: Glikojen metabolizmast ve glikoliz yolagi

Roma rakamlar1 glikojen depo hastaliklari tiplerindeki enzim eksiklerine isaret etmektedir.

0; glikojen sentaz, I; glukoz-6-fosfataz, II; asit maltaz, I1I; dal kiric1 enzim, IV; dallandirict

enzim, V; kas fosforilaz, VI; karaciger fosforilaz, VII; fosfofruktokinaz, IX; fosforilaz-b-kinaz, X;

fosfogliserat mutaz, XI; laktat dehidrogenaz, XII; frukto-1,6-bifosfat aldolaz A, XII; 3-enolaz
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2.2.2.1 Glikojen Depo Hastahig Tip 0

Genellikle glikojen depo hastaliklar1 anormal glikojen depolanmasiyla
karakterizedir; ancak glikojen depo hastaligi tip O (GDH tip 0)’ da ise glikojen
sentaz enzim eksikligi s6z konusudur(68). Bu nedenle karacigerde depolanma
degil glikojen eksikligi goriiliir. GDH tip 0 otozomal resesif kalitilir ve gen lokusu
12p12.2°de yer almaktadir(69).

Glikojen sentazin iki izoenzimi tanimlanmistir. Glikojen sentaz 1 agirlikli
olarak iskelet ve kalp kasi i¢inde bulundugundan kardiyomiyopati ve egzersiz
intoleransina neden olur. Glikojen Sentaz 2 karacigerde bulundugundan
postprandiyal glikojen depolanmasi engelleneceginden hiperglisemi ve
hiperlipidemiye neden olur(70, 71). Postprandiyal hiperlaktatemi ve aglik ketotik
hipoglisemisi tipik klinik 6zelliklerdir.

Tan1 karaciger biyopsisi ile enzim eksikliginin gosterilmesi veya daha az

invaziv bir yontem olan DNA analizine dayanmaktadir(69).

Tedavisinde hipogliseminin onlenmesi igin sik ve zengin karbonhidrat
igerikli beslenme Onerilmektedir. Uzun siireli agliktan kaginilmali ve misir
nisastast gibi yavas sindirilen kompleks karbonhidratlar gece Ogiiniine

eklenebilmektedir(72).

2.2.2.2 Glikojen Depo Hastahig: Tip I

Glikojen depo hastalig1 tip I (GDH tip I) ayn1 zamanda von Gierke olarak
da bilinen otozomal resesf kalitilan en yaygin ve en ciddi glikojen depo
hastaligidir. Dort farkli subtipi (Ia, Ib, Ic, Id) bulunmaktadir ve en sik olarak
GDH tip Ia goriilmektedir. Tip la’da glukoz—6-fosfataz, tip Ib’de endoplazmik
retikulumda bulunan glukoz-6-fosfat translokaz, Tip Ic’de fosfat translokaz

enziminde ve Tip Id’de glukoz tasiyici proteininde eksiklik mevcuttur(73).

GDH tip Ia otozomal resesif gecis gosterir, glukoz-6-fosfatazi kodlayan
17p21.3 kromozomunda mutasyon bulunmaktadir(74). GDH tip Ib de otozomal
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resesif gegis gosterir, glukoz-6-fosfat translokazi kodlayan 11923 kromozomunda

mutasyon bulunmaktadir(75).

Glikoz iretimindeki yetersizlik sonucunda semptomatik olabilen
hipoglisemi goriiliir, hem de laktik asit ve trigliserit iiretimi artar. Anormal yag
birikimi nedeniyle tas bebek yiizli goriinlimii tipiktir. Hiperiirisemi, hepatomegali,
biiyiime gelisme geriligi, karinda sislik, hipotrofik kaslar diger bulgularidir. GDH
tip Ib’ de nétrofil disfonksiyonuna bagli enfeksiyonlar ve inflamatuar barsak
hastalig1 gelisebilmektedir. Uzun donemde osteopeni, anemi, polikistik over,

karaciger timorleri, insiilin direnci goriilebilmektedir(76).

Tan1 klinik ve laboratuvar bulgulaniyla diisiiniilmekte, karaciger
biyopsisinden daha az invaziv bir yontem olan DNA analizi ile

kesinlestirilebilmektedir.

Tedavinin amact hipoglisemiyi 6nlemek amaciyla sik gece ve giindiiz
beslenmeleri seklinde karbonhidrattan zengin beslenmeyi saglamaktir. Cig misir
nigastast bu amagla kullanilan ve dolasima yavas salinim gosteren bir
karbonhidrat kaynagidir(76). GDH tip Ib’ de enfeksiyonlar1 onlemek amaciyla

graniilosit stimiile edici faktor kullanilabilmektedir(77).

2.2.2.3 Glikojen Depo Hastalig Tip I1

Pompe hastalig1 olarak da bilinen glikojen depo hastalig: tip II (GDH tiplI)
lizozomal bir enzim olan alfa glukozidaz (asit maltaz)’in eksikliginde
gorilmektedir. GDH tip II ashinda lizozomal bir hastalik olmakla beraber
lizozomun bulundugu tiim dokularda glikojen birikimi nedeniyle lizozomlarda
disfonksiyon ve destriikksiyona neden olmaktadir(78). Lizozomam membran

riiptiiri hidrolitik materyallerin agiga ¢ikmasiyla hiicre hasarina yol agar(79).

GDH tipll 17925.3 lokalizasyonundaki mutasyon sonucunda alfa

glukozidaz enzim sentezi etkilenmesi neticesinde goriiliir. Seksenden fazla
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mutasyon tanimlanmistir. Aile dykisii olan, bilinen mutasyonu olan bireylerde

prenatal tan1 miimkiindiir(66).

Infantil, juvenil ve eriskin form olmak iizere {ic ayr klinik tip
tanimlanmustir. Infantil formda kardiyomiyopati, hem diiz hem de iskelet kasinda
muskdiler hipotoni goriiliirken; juvenil ve eriskin formda iskelet kas1 hipotonisitesi
Klinik tabloya egemendir(78). Juvenil ve erigskin formda kalp yetmezligi nedeniyle
hepatomegali, beslenme giicliigli, motor gerileme goriilmektedir; ayrica

diyaframin  tutulmasina  bagli  olarak  solunum  problemleri  eslik
edebilmektedir(79).

Hipotonik ve kardiyak yetmezligi olan ¢ocuklarda tanidan
stiphelenilmelidir. Hasarlanmay1 gosteren karaciger fonksiyon testlerinin
yiiksekligi, laktat dehidrogenez, kreatin kinaz yiiksekligi taniya yaklastirir.
Elektromiyografi kas tutulumunu gostermede yardimci olmaktadir. Kas
biyopsisinde glikojen dolu vakuollu lizozomlar goriilmesi, 16kosit ve cilt

fibroblastlarinda enzim aktivitesinin gosterilmesi ile kesin tan1 konulmaktadir(79).

Tedavinin temelini enzim replasman tedavisi olusturmaktadir. Mortalite ve

morbiditeyi azaltan fiziksel rehabilitasyon, solunum destegi tamamlayici

tedavilerdendir(78).

2.2.2.4 Glikojen Depo Hastalhig Tip 111

Forbes-cori hastalig1 veya limit dekstrinozis olarak da bilinen GDH tip 111
glikojen dallarmi kiran enzim defekti amilo-1,6-glukozidaz eksikligi sonucunda
karaciger, kas ve kardiyak dokuda glikojen birikimiyle sonuglanir(76). GDH tip
IIT otozomal resesif gegislidir ve 1p21.2 kromozomu {iizerinde bir¢cok mutasyon

tanimlanmistir(80).

Hepatomegali, hipoglisemi, biiylime gelisme geriligi, hiperlipidemi
nedeniyle GDH tipl ile benzesmektedir; ancak splenomegali, nefromegali

olmayisi, kreatin kinaz yiikseklikleri, uzun siiren aclikta karaciger testlerinde
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yiikselme ve laktik asidoz goriilmemesi farkli ozellikleridir. Ilerleyen yaslarda

kardiyomiyopati ve kas semptomlar1 ortaya ¢ikmaktadir(80).

Tam1 karaciger, kas, fibroblastlarda mutasyonun gosterilmesi esasina
dayanir. Mutasyon saptandigi takdirde prenatal tan1 miimkiindiir. Hipogliseminin
diyet tedavisi ile Onlenmesi anahtar tedavidir. Sik, karbonhidrattan zengin

beslenme tarzi ve gece ¢ig misir nisastasi ile beslenme benimsenmektedir(80).

2.2.2.5 Glikojen Depo Hastalhig Tip IV

Andersen hastaligi ve amilopektinozis olarak da bilinen glikojen depo
hastalig1 tip IV (GDH tiplV) glikojen dallandirict enzim eksikliginde goriiliir.
Glikojen dallanmasi bozuldugundan anormal yapida glikojenin hiicre igerisinde

depolanmasina neden olur(81).

Otozomal resesif kalitilan GDH tip 1V, 3p12.2 kromozomu iizerindeki
dallandirici  enzim sentezinde rol oynayan gen mutasyonu neticesinde

olugmaktadir. Bu lokalizasyonda birka¢ mutasyon tanimlanmistir(66).

Klinik ¢ok cesitlidir, prenatal donemde hidrops ve agir kardiyomiyopati,
hidropsa bagl intrauterin &liim goriilebilir. Infant donemde hepatosplenomegali,
bliylime gelisme geriligi, yaklasik 5 yas civarinda 6liimle sonuglanan karaciger
sirozu goriilebilmektedir. Karaciger sirozu olmadik¢a aglik hipoglisemisi tipik
degildir. Yetigkin form daha 1liml seyirlidir, miyopati veya norolojik tutulumun

eslik ettigi multisistemik bir bozukluk olarak ortaya ¢ikabilir.

Tanida anormal pihtilagsma faktorleri ve karaciger fonksiyon testlerinde
bozukluk nonspesifik bulgulardandir. Karacigerde, kalpte, kasta, beyinde,
omurilikte veya karacierde, kasta veya lokositte goriilen azalmis glikojen
dallanma enziminin goriilmesi ve geninin molekiiler analizi dogrulama
yapilmaktadir(81). GSD tip IV igin spesifik bir tedavi yontemi yoktur ve
normoglisemi amaglanir. Kardiyak ve santral sinir sistemi tutulumu olmayan;

ancak karaciger tutulumu olanlar i¢in, karaciger nakli gerekli olabilir(81).
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2.2.2.6 Glikojen Depo Hastalhig1 Tip V

McArdle olarak da adlandirilan GDH tip V, kasta bulunan glikojen
fosforilaz enzimi eksikligi neticesinde goriiliir. Glikojenolizin basamaginda
aksama oldugundan kas kramplari, egzersiz intoleransi, kas giigsiizligl,
egzersizle indiiklenen rabdomyoliz goriiliir. Egzersiz sonrasinda rabdomyolize
bagli gegici myoglobiniiri ve bazen de akut bobrek yetmezligi goriilebilir(82).
11q13.1 kromozomunda yer alan myofosforilaz enzim eksikliginde otozomal
resesif kalitilan GDH tip V hastaligi goriiliir(66).Tant igin genetik analiz
yapilmaktadir. Hastaligin spesifik bir tedavisi yoktur, egzersiz intoleransini

onlemek igin egzersiz Oncesi oral siikkroz kullanilmaktadir(83).

2.2.2.7 Glikojen Depo Hastalhig Tip VI

Hers hastalig1 olarak da adlandirilan GDH tip VI, karacigerde bulunan
glikojen fosforilaz enzimi eksikligi neticesinde goriiliir. Hepatomegali, ketotik
hipoglisemi, biiylime gelisme geriligi goriiliir. Tan1 karaciger biyopsinde glikojen

depolanmasinin ve enzim aktivitesinin saptanmasi esasina dayanir(84).

14921-22.1 kromozomunda yer alan glikojen fosforilaz enzim eksikliginde
otozomal resesif kaliilan GDH tip VI hastaligi gorilir(85).  Tedavisi
semptomatik olup; yiiksek karbonhidrat icerikli sik beslenme amaclanir. Gece

beslenme ihtiyaci olmamaktadir. Uzun siireli agliktan kaginilmalidir(86).

2.2.2.8 Glikojen Depo Hastah@ Tip VII

Tauri hastalig1 olarak da adlandirilan glikojen depo hastaligi tip VII (GDH
tipVII), eritrosit ve iskelet kaslarinda fosfofruktokinaz enzimi eksikliginde
goriiliir. Kas kramplar1 ve agrilari, siklikla rabdomyolizin eslik ettigi egzersiz
intoleransi olmasi ile GDH tip V benzeridir. Buna ek olarak hemoliz, bilirubin
yiiksekligi, sarilik, egzersiz iligkili kreatin kinaz yiiksekligi, myoglobiniiri,
hiperiirisemi de eslik edebilir. GDH tipVII, 12q13.11 kromozomu {izerinde yer
alan, otozomal resesif kalitilan bir hastaliktir. Akut egzersizde yiikselen kreatin

kinaz, alanin aminotransferaz, laktat dehidrogenez yiiksekligi, hemolize bagl
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retikiilosit yiiksekligi taniyr diigiindiiriir. Kesin tani i¢in gen analizi yapilmasi
gerekir. Spesifik bir tedavisi olmayip, hastalar siikrozdan uzak tutulur ve egzersiz

esnasinda protein icerikli beslenme 6nerilir(87, 88).

2.2.2.9 Glikojen Depo Hastahig Tip 1X

Glikojen Depo Hastaligi Tip IX (GDH tip IX) fosforilaz kinaz enzim
eksikliginde goriiliir. Tip IXa’ da karaciger fosforilaz kinaz o-2 subunit, tip
IXb’de karaciger ve kas fosforilaz kinaz [ subunit, tip I[Xc’de karaciger ve testis
fosforilaz kinaz y subunit, tip IXd’de kas fosforilaz kinaz a-1 subunit eksikligi

sozkonusudur.

GDH tip [Xa aynt zamanda GDH tip VIII olarak da bilinir. Xp22.13
kromozomunda bulunur, X’e baghh kalitilir. Biliylime gelisme geriligi,
hepatomegali, hiperkolesterolemi, hipertrigliseridemi, yiiksek karaciger enzimleri
ve aclik ketonemisi goriilmektedir; agir formlar1 karaciger sirozuna
ilerleyebilmektedir. GDH tip IXb de, 16q12.1 kromozomu etkilenir ve otozomal
resesif kalitilir. Kisa boy, hepatomegali, kas gii¢siizliigii, hipotoni ve ishal goriiliir.
GDH tip IXc de, 16p11.2 kromozomu etkilenir ve otozomal resesif Kkalitilir.
Gelisme geriligi, hepatomegali, hipotoni ve bilissel fonksiyonlarda etkilenme
goriiliir. GDH tip IXd de, Xql3.1 kromozomunda etkilenir ve X’e bagh kalitilir.
Gelisme geriligi, hepatomegali, hipotoni ve bilissel fonksiyonlarda etkilenme
goriiliir. Degisken yaslarda baslayabilen kas giigsiizligii; egzersizle tetiklenen kas

agris1, kas atrofisi gortilmektedir.

Stiphelenilen olgularda kesin tanit molekiiler analiz ve enzim aktivitesinin
gosterilmesiyle konulmaktadir. Tedavisinde hipoglisemiyi Onlemek amaciyla

kompleks karbonhidratlar kullanilmaktadir(89, 90).

2.2.2.10 Glikojen Depo Hastalig1 Tip X

Glikojen Depo Hastaligi Tip X (GDH tip X) kasta bulunan fosfogliserat
mutaz enzim eksikliginde goriiliir. Otozomal resesif kalitilir ve 7p13 kromozomu

etkilenmistir(91). Egzersize bagli kas kramplar1 ve agri, egzersiz intoleransi,
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rabdomiyoliz, miyoglobiniiri, hiperiirisemi/ gut; koroner arteriyoskleroz goriiliir.
Yiiksek kreatin kinaz, iirik asit ve miyoglobiiniiri saptanan olgularda molekiiler
analiz ve enzim aktivitesinin gosterilmesi ile kesin tamiya gidilir, tedavi temelini

myopati yonetimi olusturur(66, 92).

2.2.2.11 Glikojen Depo Hastahg Tip XI

Glikojen Depo Hastaligi Tip XI (GDH tip XI) laktat dehidrogenaz A
enzim eksikliginde goriiliir. Otozomal resesif kalitim gosterir ve 11pl5.1
kromozomu etkilenmistir(93). Cocukluk c¢aginda baslangig gésteren egzersizle
indiiklenen kas agrilar1 ve kas kramplari, rabdomyoliz, miyoglobiniiri, gebelikte
uterin kas sertligi, psoriyatik deri lezyonlar1 goriiliir. Biyokimyasal laktat, kreatin

kinaz yiiksekligi ve miyoglobiniiri goriiliir. (94, 95).

Daha sonra tanimlanan glukoz transporter 2(GLUT 2) defekti nedeniyle
renal glukoz absorbsiyonu bozulur. Fankoni-Bickel Sendromu olarak da bilinen
bu hastalarda rasitizm, hiperkolesterolemi, gecikmis puberte, hiperlipidemi ve

proksimal renal tiibiiler asidoz goériilmektedir(96).

Laboratuar bulgular1 aglik hipoglisemisi, ketoniiri, hiperkolesterolemi,
hipofosfatemi, aminoasidiiri, glukoziiridir. Kesin tani enzim aktivitesinin
gosterilmesi esasina dayanir. Kesin bir tedavi yontemi yoktur, destek tedavileri

verilmektedir.(97).

2.2.2.12 Glikojen Depo Hastahg Tip XII

Glikojen Depo Hastalig1 Tip X1l (GDH tip XII) fruktoz-1,6 fosfat aldolaz
A enzim eksikliginde goriiliir. Otozomal resesif kalittim gosterir ve 16p11.2
kromozomu etkilenmistir. Kisa boy, miyopati, mental retardasyon, gecikmis
puberte, hemolitik anemi, dismorfik yiiz goriinimii, rabdomyoliz ve

hepatoslenomegali goriiliir. Spesifik bir tedavisi yoktur(66, 98).
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2.2.2.13 Glikojen Depo Hastahig Tip X111

Glikojen Depo Hastaligi Tip XIII (GDH tip XIlII) beta enolaz enzim
eksikliginde goriilir. Otozomal resesif kalitihir ve 17p13.2 kromozomu
etkilenmistir. Myalji, rabdomyoliz, egzersiz intoleransi, kreatin kinaz yiiksekligi

gortliir. Spesifik bir tedavisi yoktur(66).

2.2.2.14 Glikojen Depo Hastahg Tip XIV

Glikojen Depo Hastaligi Tip XIV (GDH tip XIV) fosfoglukomutaz-1
enzim eksikliginde goriiliir. Otozomal resesif kalitilir ve 1p31.3 kromozomu
etkilenmistir. Pierre Robin dizisi; kisa boy, yarik damak, bifid uvula; kronik
hepatit, hipoglisemi, dilate kardiyomiyopati, egzersiz intoleransi, kas giigsiizliigii,
rabdomiyoliz, hipogonadotropik hipogonadizm, malign hipotermiye duyarlilik
goriiliir. Oral D galaktoz karaciger fonksiyonlarini ve koagiilasyon profilini

diizenlemektedir (66, 99).

2.2.2.15 Glikojen Depo Hastalhig Tip XV

Glikojen Depo Hastaligi Tip XV (GDH tip XV) glukogenin-1 enzim
eksikliginde goriiliir. Otozomal resesif kalitilir ve 3q24 kromozomu etkilenmistir.
Kardiyak aritmi ve kas gli¢gsiizliigii goriiliir. Egzersiz esnasi yiiksek karbonhidrat

destegi verilmektedir(66, 98).
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3 CALISMA GRUBU VE YONTEM

Bu tez c¢alismasina Ocak 1992 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma ve Beslenme Bilim Dalina
basvurmus 0-20 yas arasindaki hastalar dahil edildi. Fenilketoniiri, glikojen depo
hastalarinin  retrospektif olarak dosya verileri degerlendirildi, hastalarin
poliklinige ilk basvuru olgiimleri degerlendirmeye alindi. Calisma Oncesi Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulunun 24074710-604.01.01-03 sayili karariyla

onay alindi.

3.1 Calisma Protokolii

Calisgmaya alinan c¢ocuklarin boy ve viicut agirhigi olacak sekilde
antropometrik Slglimleri dosya verilerinden elde edildi. Viicut agirligr; 2 yas
altindaki ¢ocuklarda 10 gram’a hassas bebek terazisinde, 2 yasindan biiyiik
cocuklarda 100 gram’a hassas yer tartist ile ince kiyafetlerle Olgiimleri
degerlendirilmeye alinmisti. Boy uzunlugu; 0-24 aylik cocuklarda sirtiistii yatar
pozisyonda bas tarafinda sabit tahta bulunan cetvelle, 24 aydan biiyiik ¢ocuklarda
ise duvara monte edilmis ve 0.1 cm’e duyarli bir mezur ile o6l¢iimi

degerlendirilmisti.

Hasta gruplarinda boy, kilo, wviicut kitle indeksi ve bas cevresi
degerlendirmeye alindi. Hastalarin boy, viicut agirliklar, viicut kitle indeksleri ve
bas cevresi Olcay Neyzi'nin 2015 yilinda Tiirk ¢ocuklariyla yaptigr calismada
yayinladig1 degerlere gore degerlendirildi.

Yasa gore agirlik, boya gore agirlik ve yasa gore boy hesaplamalar
yapildi. Yasa gore agirlik hesaplamasi ¢ocugun agirliginin aym yastaki saglikli
cocugun 50. persentil agirlifina oraniyla bulundu. YGA distik olmasi ‘distik

kiloluluk’ olarak tanimlanmaktadir.

Olgiilen viicut agirlig

Yasa gore agirlik % = x 100

Ayni yastaki saglikli cocugun agirligi
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Boya gore agirlik hesaplamasi i¢in ¢ocugun ol¢iilen agirliginin boya gore
ideal agirliga oraninin yiiz ile ¢arpimiyla elde edildi. Cocugun o6l¢iilen boyunun
hangi yasin 50. Persentiline denk geldigi bulunur, o yasin 50. persentildeki agirligi
boya gore ideal agirliktir. BGA diisiik olmast ‘zayiflik’ olarak tanimlanmaktadir.

Olgiilen viicut agirhig

Boya gore agirlik % = x 100

Boya gore ideal agirlik

Yasa gore boy hesaplamasi cocugun boyunun aym yastaki saglikli
cocugun 50. persentil boyuna oraniyla bulundu. YGB’nin diisiik olmas1 bodurluk

olarak tanimlanmaktadir.

Olgiilen boy

Yasa gore boy % = x 100
Ayni yastaki saglikli cocugun boyu

Malniitrisyonun derecesi Gomez ve Waterlow siniflamasina gore yapildi.
Gomez siniflamasina gore yasa gore viicut agirhigi %75-89 ise hafif, %60-74 ise
orta ve <%60 ise agir malnutre olarak degerlendirildi. Waterlow siniflamasinda
boya gore viicut agirligi %80-89 ise hafif, %70-79 ise orta ve <%70 ise agir
malnutre olarak degerlendirildi. Waterlow siniflamasinda yasa gore boy %90-94

ise hafif, %85-89 ise orta ve <%385 ise agir bodur olarak degerlendirildi.

Z skorlarinin hesaplanmasinda 2 yas altinda DSO grafikleri, 2 yas iizerinde
CDC persentil grafikleri kullanildi. BGA ve YGA z skoru = ((Aglrhk/M)L-
1)/(L*S); YGB z skoru = ((Boy/M)“-1)/(L*S) formiilleri ile bulundu. (M:

median, S: standart sapma; L: power) (30)
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VKI i¢in DSO’niin énerdigi NCHS-CDC standartlarma gore 2 yas
iizerindeki hastalarda kullanilmas1 uygun bulunmustur. VKI = Agirlik (kg)/Boy
(m)? formiiliine gore hesaplandi. Buna gore 2 yas iizerindeki hastalarin VKI ve
yasa gore persentil degerleri hesaplandi. VKI persentillerine gore <%35 olan hasta
diisiik kilolu/zayif; %5-84 aras1t normal; %85-94 aras1 fazla kilolu ve %95 ve tizeri

hastalar obez olarak degerlendirildi.

0-3 yas arasi hastalarin bas ¢evreleri degerlendirmeye alindi. <3 persentil

alt1 mikrosefali ve >97 persentil {izeri makrosefali olarak degerlendirildi.

Hastalar sadece diyet tedavisi alan; diger tedavi rejimlerini alan (kombine
veya tekli) ve tedavi almayan gruplara ayirildi. Hastalarin ilk poliklinik
basvurulari ele alindigindan tedavi 6ncesi hasta grubu ve taramadan gelen hasta

grubu tedavi almayan grubuna dahil edildi.

Retrospektif hasta verilerinin degerlendirildigi calismamizda dosya verileri
eksik olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Hastalarin ilk poliklinik basvuru

Ol¢timleri degerlendirmeye alindu.

3.2 Iistatistiksel Analiz:

Verilerin degerlendirilmesi, SPSS for Windows 22.0, (Statistical Package of
Social Science) paket programi kullanilarak istatistiksel olarak analiz edilmistir.
Tanimlayic1 istatistikler igin, sayi, ylizde, ortalama ve standart sapma
kullanilmistir.  Ornekleme alacagimiz verilerin normal dagilim  gdsterip
gostermedigi Kologorov-Smirnov testi, basiklik ¢arpiklik ve grafiklerle analiz
edilmis olup, normal dagilan verilerde parametrik, normal dagilmayan verilerde
nonparametrik  analizler kullanilmigtir. Normal dagilan verilerin  ikili
karsilagtirmasi1 i¢in independent t testi normal dagilmayan verilerin ikili
karsilastirmasinda Mann Whitney U testi kullanilmistir. Ug ve daha fazla grup
karsilastirmalarinda normal dagilan verilerde ANOVA, normal dagilmayan

verilerde Kruskal Wallis testi kullanilmistir.
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4 BULGULAR

Bu c¢alismada Ocak 1992 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma ve Beslenme Bilim Dali’na
bagvurmus 0-20 yas arasindaki fenilketoniiri ve glikojen depo hastalarinin
retrospektif olarak poliklinige ilk bagvuru dosya verileri incelenerek 239 hasta

calismaya dahil edildi.

Hastalarin 44,8% (n=107)’si kiz ve 55,2% (n=132)’si erkekti. (Sekil 4)
Fenilketoniiri hastalarinin 56,5% (n=78)" i erkek, 43,5% (n=60) ‘1 kiz; glikojen
depo hastalarinin 53,5% (n=54)’ti erkek, 46,5% (n=47)’i kiz hastalardan
olusmaktaydi. (Tablo 5)

Sekil 4: Hastalarin cinsiyet dagilimi

Cinsiyet

40



Tablo 5: Cinsiyet ve Hastalik Gruplart Dagilimi

Hastahk
Fenilketoniiri Glikojen Depo
Hastahigi

Erkek 78 (%56,5) 54 (%53,5)
©
=
2 | Kiz 60 (%43,5) 47 (%46,5)
@)

Total 138 (%100) 101 (%100)

Poliklinige ilk basvurular icerisinde 0-1 yas araliginin diger yas gruplaria
oranla daha yiiksek oldugu saptandi. 138 fenilketoniiri hastasinin %55,8 (n=77)’1
ve 101 glikojen depo hastasinin %43,6 (n=44)’s1 0-1 yas araligindaydi. 2- 4 yas
araliginda 23 (%16,7), 5-10 yas araliginda 24 (%17,4), 11-15 yas araliginda 11
(%8) ve 16-20 yas araliginda 3 (%2,2) fenilketoniiri hastast saptandi. 2- 4 yas
araliginda 31 (%30,7), 5-10 yas araliginda 18 (%17,8), 11-15 yas araliginda 8
(%7,9) glikojen depo hastasi oldugu goriildii. (Tablo 6)

Tablo 6: Hastalik ve yas gruplart dagilimi

Hastahk
Fenilketoniiri Glikojen Depo

Hastahg: Toplam
0-1 yas 77 (%55,8) 44 (%43,6) 121 (%50,6)
= | 2-4yas 23 (%16,7) 31 (%30,7) 54 (%22,6)
*5. 5-10 yas 24 (%17,4) 18 (%17,8) 42 (%17,6)
E" 11-15 yas 11 (%8) 8 (%7,9) 19 (%7,9)

S [16-20 yas 3 (%2,2) 0 (%0) 3 (%1.3)
Toplam 138 (%100) 101 (%100) 239 (%100)
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2 yas ve lizeri hastalarda hesaplanan viicut kitle indeksi ortalamasi kiz

hastalarda daha yiiksek bulundu. (Tablo 7) Cinsiyetler arasinda viicut agirligi, boy

ve VKI agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 7: Hastalarin cinsiyete gére boy, viicut agirligi ve VKI ézellikleri

Cinsiyet Ortalama £SS
Viicut agirhig (Kg) Kiz (n: 107) 15,24 + 12,80
Erkek (n:132) 15,53 £13,27
Boy (m) Kiz (n: 107) 87,49 £29,31
Erkek (n:132) 88,26 + 30,03
VKI (kg/m?) Kiz (n: 53) 21,05 + 23,99
Erkek (n:65) 17,91 + 3,44

4.1 YGB, BGA ve YGA Persentillerin Degerlendirilmesi

YGB persentil ortalamasi1 32,04+33,09 olarak bulundu. Bu ortalama erkek

cinsiyette 30,94+33,80, kiz cinsiyette 33,404+32,29, fenilketoniiri hastalarinda

39,4+34,3 ve glikojen depo hastalarinda ise 21,94+28,4 olarak saptanmadi.

BGA persentil ortalamasi1 56,50+34,63 olarak bulundu. Bu ortalama erkek

cinsiyette 57,27+£34,20; kiz cinsiyette 55,514+35,40, fenilketoniiri hastalarinda

55,26433,59 ve glikojen depo hastalarinda ise 58,17+36,15 olarak saptandi.

YGA persentil ortalamasi 42,02+34,37 olarak bulundu. Bu ortalama erkek

cinsiyette 44,66+35,28; kiz cinsiyette 42,46+33,37; fenilketoniiri hastalarinda

45,95+34,36 ve glikojen depo hastalarinda ise 36,64+33,81 olarak saptandi.

Boy persentil degerlendirmesine gore fenilketoniiri hastalarinin %21

(n=29)’1 ve glikojen depo hastalarmin %41,6 (n=42)’si 3 persentil altinda

bulundu. (Tablo 8)
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Tablo 8: Hastalik ve boy persentilleri

Hastahk

Glikojen Depo

Fenilketoniiri Hastalig1 Toplam
<3 Say1 (n) 29 42 71
e
Yiizde % 21.0% 416%|  29.7%
3-10  Sayi(n) 21 14 35
Yiizde %
15,2% 13,9% 14,6%
10-25 Sayi(n) 18 21 39
Yiizde %
13,0% 20,8% 16,3%
25-50 Say1(n) 29 12 41
= Yiizde %
= 21,0% 11,9% 17,2%
3
o 50-75  Sayi(n) 17 6 23
3 Yiizde %
o0 12,3% 5,9% 9,6%
75-90 Sayi(n) 13 2 15
Yizde %
9,4% 2,0% 6,3%
90-97 Sayi(n) 8 3 11
Yizde %
5,8% 3,0% 4,6%
>97 Say1 (n) 3 1 4
Yizde %
2,2% 1,0% 1,7%
Toplam Say1 (n) 138 101 239
Yizde %
100,0% 100,0% | 100,0%
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Boy persentil degerlendirmesine gore erkeklerin %29,5 (n=39)’u ve kiz

hastalarin %29,9 (n=32)’u 3 persentil altindaydi. (Tablo 9)

Tablo 9: Cinsiyet ve boy persentil degerlendirmesi

Cinsiyet
Total
Erkek Kiz
<3 Say1 (n) 39 32 71
. o
Yiizde % 29,5% 20,9%|  29,7%
3-10 Say1 (n) 19 16 35
Yiizde %
14,4% 15,0% 14,6%
10-25 Sayi (n) 21 18 39
Yiizde %
15,9% 16,8% 16,3%
25-50  Sayi (n) 23 18 41
= Yiizde %
= 17,4% 16,8% 17,2%
w
| .
‘é 50-75  Say1 (n) 14 9 23
@ Yiizde %
10,6% 8,4% 9,6%
75-90  Sayi (n) 6 9 15
Yiizde %
4,5% 8,4% 6,3%
90-97 Sayi (n) 6 5 11
Yiizde %
4,5% 4,7% 4,6%
>97 Say1 (n) 4 0 4
Yiizde %
3,0% 0,0% 1,7%
Toplam Say1 (n) 107 132 107
Yiizde %
100,0% 100,0%| 100,0%
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Kilo persentil degerlendirmesine gore erkeklerin %16,7 (n=22)’si ve kiz

hastalarin %17,8 (n=19)’1 3 persentil altinda iken erkeklerin %3,8 (n=5)’1 ve
kizlarin %2,8 (n=3)’li 97 persentil {izerindeydi. (Tablo 10)

Tablo 10: Cinsiyet ve kilo persentil degerlendirmesi

Cinsiyet
Total
Erkek Kiz

<3 Say1 () 22 19 41

Yizde % 16,7% 17,8%|  17,2%

3-10 Say1 (n) 19 15 34

Yiizde % 14,4% 14,0%|  14,2%

10-25  Say1 (n) 20 12 32

Yiizde % 15,2% 112%|  13,4%

- 25-50  Say1 (n) 30 27 57
% Yiizde % 22,7% 2520  238%
8 50-75  Sayi (n) 19 13 32
X Yiizde % 14,4% 121%|  13,4%
75-90  Say1 (n) 10 13 23

Yiizde % 7,6% 121%|  9,6%

90-97  Say1 (n) 7 5 12

Yiizde % 5,3% 4,7% 5,0%

>97 Sayi (n) 5 3 8

Yiizde % 3,8% 2,8% 3,3%

Toplam Say1 (n) 132 107 239
Yiizde % 100,0% 100,0%|  100,0%
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Kilo persentil degerlendirmesine gore fenilketoniiri hastalarmin %13,8

(n=19)’1 ve glikojen depo hastalarinin %21,8 (n=22)’si 3 persentil altindaydi.

(Tablo 11)

Tablo 11: Hastalik ve kilo persentil degerlendirmesi

Hastahk
Glikojen Depo
Fenilketoniiri Hastaligi Toplam
<3 Say1 (n) 19 22 41
Viigde o
lizde % 13,8% 21.8% 17,2%
310  Sayi (n) 18 16 34
e
Yiizde % 13,0% 15,8% 14,2%
10-25 Sayi (n) 17 15 32
e
Yiizde % 12.3% 14,9% 13,4%
- 25-50  Sayi1 (n) 32 25 57
= o
§ Yiizde % 23.2% 24.8% 23.,8%
|-
[«B}
a 50-75  Sayi (n) 25 7 32
= .. 0
< Yiizde % 18,1% 6.9%|  13,4%
75-90  Sayi (n) 16 7 23
e
Yiizde % 11.6% 6,9% 9,6%
90-97  Sayi (n) 5 7 12
. e
Yiizde % 3,6% 6,9% 5,0%
>97 Say1 (n) 6 2 8
e
Yiizde % 4.3% 2,0% 3,3%
Toplam Say1 (n) 138 101 233
o
Yiizde % 100,0% 100,0%| 100,0%
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Hastalarin malnutrisyon derecesini degerlendirmek icin Gomez ve
Waterlow siniflamalar1 kullanildi. Gomez siniflamasinda yagsa gore agirlik (diisiik
kilo) ele alinirken Waterlow siniflamasi igerisinde boya gore agirlik (zayiflik) ve

yasa gore boy (bodurluk) degerlendirildi.

4.2 YGA, BGA ve YGB degerlendirilmesi

Hastalarin %45,2 (n=108)’si YGA’ya gore diisiik kilolu, %43.,9 (n=105)
BGA’ya gore zayif ve %15,9 (n=38) YGB’ye gore bodur olarak bulundu. (Tablo
12)

Tablo 12: Tiim hastalarin YGA; BGA ve YGB degerlendirilmesi

YGA BGA YGB

Normal  Sayi (n) 131 134 201
Yiizde % 54,8% 56,1% 84,1%

Hafif Say1 (n) 82 63 32
Yiizde % 34,3% 26,4% 13,4%

Orta Say1 (n) 25 29 5
Yiizde % 10,5% 12,1% 2,1%

Agir Say1 (n) 1 13 1
Yiizde % 0,4% 5,4% 0,4%

Total Say1 (n) 239 239 239
Yiizde % 100,0% 100,0% 100,0%

4.3 Yasa Gore Agirhik (Gomez Simiflamasi)

Gomez smiflamasina gore yasa gore agirlik ele alinarak malnutrisyon
normal ve hafif, orta, agir malnutrisyon olarak siiflandirildi. Bu degerlendirmeye
gore fenilketontiri hastalarinin %59,4 (n=82)’1i, glikojen depo hastalarinin %48,5

(=49)’u normal olarak bulundu. Fenilketoniiri hastalarinin %40,6 (n=56)’s1
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[%34,1 (n=47) ‘si hafif; %6,5 (n=9)’u orta malnutre] olarak saptandi. Glikojen
depo hastalarinin %51.5 (n=52)’i [%34,7 (n=35)’i hafif; %15,8 (n=16)’i orta; %1
(n=1)’1 agir] malnutre saptandi. (Tablo 13)

Tiim malnutre hastalar degerlendirildiginde yasa gore agirlik agisindan
fenilketoniiri ve glikojen depo hastalig1 arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05
Mann Whitney U) Yasa gore agirlik agisindan normal saptanan hastalarda
fenilketoniiri ve glikojen depo hastalig1 arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05
Mann Whitney U) Hafif malnutre hastalar degerlendiginde iki hastalik arasi
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Independent T Test) Orta
malnutre hastalar degerlendiginde iki hastalik arasi istatistiksel anlamli farklilik

saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 13: Hastaliga gére Gomez siniflamasi

Hastahk
Fenilketoniiri Glikojen Depo
Hastah@
Toplam
Normal 82 (59,4%) 49 (48,5%) 131 (54,8%)
s Hafif 47 (34,1%) 35 (34,7%) 82 (34,3%)
5
o]
E | Orta 9 (6,5%) 16 (15,8%) 25 (10,5%)
:
<
-~ Agir 0 (0,0%) 1 (1,0%) 1 (0,4%)
Toplam 138 (100%) 101 (100%) 239 (100%)
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Yas gruplarima gore yasa gore agirlik degerlendirmesinde hafif
malnutrisyonun %48,8 (n=40) ve orta dereceli malnutrisyonun %68 (n= 17)
oranla en yiiksek goriildiigii grup 0-1 yas araliginda bulundu. (Tablo 14) Yasa
gore agirligin normal saptandig1 hastalarda yas gruplar arasinda anlamli farklilik
(p>0,05 Wallis  testi)
degerlendirildiginde yas gruplar1 arasinda anlaml farklilik saptanmadi. (p>0,05

Kruskal Wallis testi)
arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 One Way Anova) Orta

saptanmadi. Kruskal Tiim malnutre hastalar

Hafif malnutre hastalar degerlendiginde yas gruplari

malnutre hastalar degerlendiginde yas gruplart arasinda anlamli farklilik

saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi)

Tablo 14: Yas gruplarina gére Gomez siniflamasi

Yasa gore agirhk
Normal Hafif Orta Agir Total
0-1 yas 63 40 17 1 121
48,1%) | (48.8%) | (68,0%) | (100,0%) | (50,6%)
2-4 yas 34 17 3 0 54
26,0%) | (207%) | (12,0%) | (0.0%) | (22.6%)
£ | 5-10 yas 24 15 3 0 42
= 18.3%) | (183%) | (12,0% 0,0% 17,6%
= ( ) | ( ) | ( ) (0,0%) ( )
5
S| 11415 yas 8 9 2 0 19
6.1%) | (11.0%) | (8,0%) (0,0%) (7.9%)
16-20yas 2 1 0 0 3
15%) | (1.2%) | (0,0%) (0,0%) (1,3%)
131 82 25 1 .
Toplam 1 100.006) | (100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100.0%)
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Cinsiyetlere gore Gomez degerlendirmesinde hafif malnutre olanlarin

%45,1 (n=37)" 1 kiz ve %54,9 (n=45)’1 erkek hastalardi. Orta derece malnutre
hastalarin %32 (n=8)’i kiz ve %68 (n=17)’i erkekti. (Tablo 15)

Tablo 15: Cinsiyetlere gére Gomez Siniflamast

Cinsiyet
Kiz Erkek Toplam p degeri

Normal 62 (47,3%) 69 (52,7%) 131 (100%)
x| Hafif 37 (45,1%) 45 (54,9%) 82 (100%)
5
]
£ |Orta 8 (32%) 17 (68%) 25 (100%) p=0,019
z
<
> | Agir 0 (0%) 1 (100%) 1 (100%)

Toplam | 107 (44,8%) 132 (55,2%) | 239 (100%)
P<0,05

Tim malnutre hastalar degerlendirildiginde yasa gore agirlik agisindan
erkek ve kiz cinsiyet arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)
Yasa gore agirlik agisindan normal saptanan hastalarda cinsiyetler arasinda
anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U) Hafif malnutre hastalar
degerlendiginde iki cinsiyet arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.

(p>0,05 Independent T Test)

Orta malnutre hastalar degerlendiginde cinsiyetler arasi istatistiksel
anlaml farklilik saptandi. (p<0,05 Mann Whitney U) (Tablo 15) Orta malnutre
hastalarda erkek cinsiyet yasa gore agirlik degeri 71,88+1,90 olup kiz cinsiyette
69,1043,38 olarak saptandi. (Tablo 16)
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Tablo 16: Hastalarin cinsiyete gore yasa gore agirlik ortalamast

Yasa Gore Agirhk Cinsiyet Ortalama £SS
Kiz (n: 62) 107,46 + 13,6

Normal Erkek (n:69) 108,09 + 15,45
Kiz (n: 37) 82,71 £ 4,55

Hafif Erkek (n:45) 82,89 + 4,27
Kiz (n: 8) 69,10+3,38

Orta Erkek (n:17) 71,88+1,90
Kiz (n: 0) -

Agir Erkek (n:1) 55,5

4.4 Yasa Gore Boy (Waterlow Siniflamasi)

Yasa gore boy (bodurluk) degerlendirildiginde fenilketoniiri hastalarinin
%63,8 (n=88)’1, glikojen depo hastalarinin %45,5 (n=46)’u normal olarak
bulundu. Fenilketoniiri hastalarmin %36,2 (n=50) [%26,1 (n=36) ‘i hafif; %8,7
(n=12)’si orta; %1,4 (n=2)’1 agir] bodur olarak saptandi. Glikojen depo
hastalarmin %54,5 (n=54) [%26,7 (n=27)’si hafif; %16,8 (n=17)’i orta; %10,9
(n=11)’1 ag1ir] bodur olarak saptandi. (Tablo 17)

Tim bodur hastalar degerlendirildiginde yasa gore boy acisindan
fenilketoniiri ve glikojen depo hastalig1 arasinda anlamli fark saptandi. (p:0,019
Mann Whitney U) Fenilketoniiri hastalarinda yasa gore boy degeri ortalamasi
90,92 +3,52 ve glikojen depo hastalarinda 88,54 +£5,40 olup daha kisa oldugu
goriildi. (Sekil 5) Yasa gore boy acisindan normal saptanan hastalarda

fenilketoniiri ve glikojen depo hastaligi arasinda anlaml fark saptandi. (p<0,05
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Mann Whitney U) Bu grupta fenilketoniiri hastalarinda yasa gore boy ortalamasi

100,7+4,12 ve glikojen depo hastalarinda 99,22+5,38 olarak daha kisa saptandi.

Hafif bodur hastalar degerlendiginde iki hastalik arasi istatistiksel anlaml

farklilik saptanmadi. (p>0,05 Independent T Test) Orta diizeyde bodur hastalar

degerlendiginde iki hastalik arasi istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.

(p>0,05 Independent T Test) Agir bodur hastalar degerlendiginde iki hastalik

arasl istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 17: Hastalik ve yasa gére boy siniflamast

Hastahk
Fenilketoniiri | Glikojen Depo
Hastahig: Toplam P degeri
Normal 88 (63,8%) 46 (45,5%) 134 (56,1%) P=0,003
Hafif 36 (26,1%) 27 (26,7%) 63 (26,4%) P=0,825
g
5]
’§n Orta 12 (8,7%) 17 (16,8%) 29 (12,1%) P=0,596
<
£
Agir 2 (1,4%) 11 (10,9%) 13 (5,4%) P=0,641
Toplam | 138 (100%) 101 (100%) 239 (100%)
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Sekil 5: Tiim bodur hastalarda hastalik ve yasa gore boy degerlendirilmesi

a5 00 1 _r
20,00
55,00 I
==
o
% 75
3 O
: 80,00
0 i
9“' 230
]
- W
75,00 -
149
70,00 =]
65,00
T T
Fenilketoniri Glikojen Depo Hastahd
Hastalhk

Yas gruplarina gore yasa gore boy degerlendirmesinde hafif bodurluk
%57,1 (n=36) ve orta dereceli bodurluk %41,4 (n= 12) oranla en yiiksek
goriildiigl grup 0-1 yas araliginda bulundu. Yasa gore boyun normal saptandigi
hastalarda yas gruplar1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Kruskal
Wallis testi) Tim bodur hastalar degerlendirildiginde yas gruplari arasinda
anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi) Hafif bodur hastalar
degerlendiginde yas gruplari arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.
(p>0,05 One Way Anova) Orta bodur hastalar degerlendiginde yas gruplari
arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 One Way Anova) Agir bodur
hastalar degerlendiginde yas gruplart aras1 istatistiksel anlamli farklilik

saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi) (Tablo 18)
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Tablo 18: Yas Gruplar: ve Yasa Gore Boy Degerlendirmesi

Yasa gore boy
Normal Hafif Orta Agir Total
0-1 yas 69 36 12 4 121
(51,5%) | (57,1%) | (41,4%) | (30,8%) | (50,6%)
2-4 yas 33 8 9 4 54
(24,6%) | (12,7%) | (31,0%) | (30,8%) | (22,6%)
= | 5-10yas 22 10 5 5 42
= (16,4%) | (15,9%) | (17.2%) | (38,5%) | (17,6%)
(="
&
§ 11-15 yas 9 7 3 0 19
(6,7%) | (11,1%) | (10,3%) (0,0%) (7,9%)
16-20yas 1 2 0 0 3
(0,7%) | (3,2%) (0,0%) (0,0%) (1,3%)
Toplam 134 63 29 13 0
(100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100,00) | (100.0%)

Cinsiyetlerle yasa gore boy degerlendirmesinde hafif bodur olanlarin
%58,7 (n=37)" si erkek ve %41,3 (n=26)’s1 kiz hastalardi. Orta derece bodur
hastalarin %55,2 (n=16)’1 erkek ve %44,8 (n=13)’1 kizd1. Erkek hastalarin %53,8
(n=7)’si ve kiz hastalarin %46,2 (n=6)’s1 agir bodurdu. (Tablo 19)

Tiim bodur hastalar degerlendirildiginde yasa gore boy acisindan erkek ve
kiz cinsiyet arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U) Yasa
gore boy acisindan normal saptanan hastalarda cinsiyetler arasinda anlamli fark
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saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U) Hafif bodur hastalar degerlendiginde iki
cinsiyet arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Independent T
Test) Orta bodur hastalar degerlendiginde cinsiyetler arasi istatistiksel anlamli
farklilik saptanmadi. (p>0,05 Independent T Test) Agr bodur hastalar
degerlendiginde cinsiyetler arasi istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05

Mann Whitney U)

Tablo 19: Cinsiyet ve Yasa Gére Boy Degerlendirmesi

Cinsiyet
Erkek Kiz
Toplam

Normal 72 (53,7%) 62 (46,3%) 134 (100%)

Hafif 37 (58,7%) 26 (41,3%) 63 (100%)
N
2
'S, | Orta 16 (55,2%) 13 (44,8%) 29 (100%)
<
£

Agir 7 (53,8%) 6 (46,2%) 13 (100%)

Toplam | 132 (55,2%) 107 (44,8%) 239 (100%)

4.5 Boya Gore Agirhk (Waterlow Siniflamasi)

Boya gore agirlik (zayiflik) degerlendirildiginde fenilketontiiri hastalarinin
%83,3 (n=115)1i, glikojen depo hastalarmin %385,1 (n=86)’1 normal olarak
bulundu. Fenilketoniiri hastalarinin %16,7 (n=23)’s1 [%13 (n=18) i hafif; %2.,9
(n=4)’si orta; %0,7 (n=1)’1 agir] malnutre olarak saptandi. Glikojen depo
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hastalariin %14,9 (n=15)"u [%13,9 (n=14)’u hafif ve %1 (n=1)’i orta] malnutre
olarak saptandi. (Tablo 20)

Boya gore agirlik agisindan normal saptanan hastalarda fenilketoniiri ve
glikojen depo hastaligi arasinda anlamli fark saptandi. (p:0,44 Mann Whitney U)
Boya gore agirligin normal oldugu grupta fenilketoniiri hastalarinda ortalama
105,93+12,84 iken glikojen depo hastalarinda 110,25+16,25 olarak daha yiiksek
saptandi. Tiim malnutre hastalar degerlendirildiginde boya gore agirlik agisindan
fenilketoniiri ve glikojen depo hastalig1 arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05
Mann Whitney U) Hafif malnutre hastalar degerlendiginde iki hastalik arasi
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U) Orta
malnutre hastalar degerlendiginde iki hastalik arasi istatistiksel anlamli farklilik

saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 20: Hastalik ve boya gére agirlik siniflamast

Hastahk
Fenilketoniiri Glikojen Depo
Hastahg Toplam
Normal 115 (83,3%) 86 (85,1%) 201 (84,1%)
Z | Hafif 18 (13,0%) 14 (13,9%) 32 (13,4%)
B0
<
2
'S, | Orta 4 (2,9%) 1(1,0%) 5(2,1%)
S,
2
Agir 1(0,7%) 0 (0,0%) 1(0,4%)
0, 0, 0
Toplam 138 (100%) 101 (100%) 239 (100%)

Yas gruplarina gore boya gore agirlik degerlendirmesinde

malnutrisyon %78,1 (n=25) ve orta malnutrisyon %80 (n=4) oranla en yiiksek
gorildiigli grup 0-1 yas araliginda bulundu. (Tablo 21) Boya gore agirligin normal
saptandig1 hastalarda yas gruplar1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05

Kruskal Wallis testi) Tiim malnutre hastalar degerlendirildiginde yas gruplar
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arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi)

Hafif

malnutre hastalar degerlendiginde yas gruplari arasinda istatistiksel anlamli

farklilik saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi)

Tablo 21: Yas Gruplar: ve Boya Gore Agirlik Degerlendirmesi

Boya gore agirhk
Normal Hafif Orta Agir Total
0-1 yas 91 25 4 1 121
(45,3%) | (78,1%) (80,0%) (100,0%) (50,6%)
2-4 yas 51 2 1 0 54
(25,4%) | (6,3%) (20,0%) (0,0%) (22,6%)
S | 510yas 39 3 0 0 42
= (19,4%) | (9,4%) (0,0%) (0,0%) (17,6%)
1
S| 11-15 yas 17 2 0 0 19
(8,5%) (6,3%) (0,0%) (0,0%) (7,9%)
16-20yas 3 0 0 0 3
(%1,5) (0,0%) (0,0%) (0,0%) (1,3%)
Toolam 201 32 5 1 239
P (100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100,0%)

Cinsiyetlere gore boya gore agirlik degerlendirildiginde kiz hastalar %45,8

(n=92) erkekler %54,2 (n=109) normal saptandi. Hafif malnutre olanlarin %65,6

(n=21)" 1 kiz ve %34.,4 (n=11)’1 erkek hastalardi. Orta derece malnutre hastalarin

%40 (n=2)’1 kiz ve %60 (n=3)’1 erkekti. (Tablo 22)
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Tiim malnutre hastalar degerlendirildiginde boya gore agirlik agisindan
erkek ve kiz cinsiyet arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)
Boya gore agirlik agisindan normal saptanan hastalarda cinsiyetler arasinda
anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U) Hafif malnutre hastalar
degerlendiginde iki cinsiyet arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.
(p>0,05 Mann Whitney U) Orta malnutre hastalar degerlendiginde cinsiyetler
arasl istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 22: Cinsiyet ve Boya Gdre Agirlik Degerlendirmesi

Cinsiyet
Erkek Kiz
Toplam

Normal 109 (54,2%) 92 (45,8%) 201 (100%)
= | Hafif 21 (65,6%) 11 (34,4%) 32 (100%)
5
<
§ Orta 2 (40%) 3 (60,0%) 5 (100%) p=0,019
]
g
8 | Agrr 0 (0%) 1 (100%) 1 (100%)

Toplam | 132 (55,2%) 107 (44,8%) 239 (100%)




4.6 Viicut Kitle Indeksine Gore Degerlendirilme

2 yas iizerindeki hastalarda viicut kitle indeksi hesaplamasi yapildi. VKI
persentillerine gére <%?5 olan hasta diisiik kilolu/zay1f; %5-84 aras1 normal; %85-

94 arasi fazla kilolu ve %95 ve lizeri hastalar obez olarak degerlendirildi.

VKI degerlendirmesine gore n=118 hasta igerisinde 2 (%]1,7) fenilketoniiri
hastas1 diisiik kilolu olarak saptandi. Hastalarin %66,1 (n=78)’i normal kiloda
saptanirken %17,8 (n=21) ‘i fazla kilolu ve %14,4 (n=17)’si obezdi. (Tablo 23)
Fazla kilolu ve obez hastalar glikojen depo hastaliklarinda daha sik goriilmekle
beraber istatistiksel olarak degerlendirildiginde fenilketoniiri ve glikojen depo

hastalig1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05 Mann Whitney U)

Tablo 23: VKI ve hastaliga gore degerlendirme

Hastahk
Fenilketoniiri Glikojen Depo
Hastahg Toplam
Diisiik 2 (3,3%) 0 (0%) 2 (1,7%)
= | Normal 45 (75,4%) 32 (56,1%) 78 (66,1%)
3
=
= E?‘Z'a 6 (9,8%) 15 (26,3%) 21 (17,8%)
v ilolu
> | Obez 7 (11,5%) 10 (17,5%) 17 (14,4%)
Toplam 61 (100%) 57 (100%) 118 (100%)
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Yas grubuna gore viicut kitle indeksi degerlendirildiginde sadece 2 hastada

2-4 yas araliginda malnutrisyon saptandi. (Tablo 24) Fazla kilolu hasta grubu ele

alindiginda yas gruplar1 arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis

testi) Obez hasta grubu degerlendirildiginde yas gruplari arasinda anlamli fark

saptanmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis testi)

Hem fazla kilo hem de obez hastalar birlikte degerlendirildiginde ise yas

gruplar1 arasinda anlamli fark mevcuttu. (p:0,01 Kruskal Wallis testi) 2-4 yas
araliginda vki ortalamast 19,09+2,79 ; 11-15 yas araliginda 26,69+2,63 ve 5-10

yas araliginda 30,93+44,30 olarak saptandi.

Tablo 24: Yas Grubuna Gore VKI

Viicut Kitle indeksi
Disiik Normal ngla Obez Toplam
kilolu
2-4 yas 2 33 12 7 54
(100%) | (42,3%) | (57,1%) (41,2%) (45,8%)
5-10 yas 0 27 7 8 42
(0,0%) | (34,6%) | (33,3%) (47,1%) (35,6%)
g | 11-15 yas 0 16 1 2 19
& (0,0%) | (20,5%) (4,8%) (11,8%) (16,1%)
=
16-20yas 0 2 1 0 3
(0,0%)) | (2,6%) (4,8%) (0,0%) (2,5%)
Toplam 2 78 21 17 118
(100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100,0%) | (100,0%)
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Cinsiyete gore viicut kitle indeksi degerlendirildiginde her iki cinste de 1
hasta diistik kiloluydu. Erkeklerin %16,9 (n=11)’u kiz hastalarin %18,9 (n=10)’u
fazla kilolu olarak bulundu. Erkeklerin 9%9,2 (n=6)’s1 ve kizlarin %20,8 (n=11)’si
obezdi. (Tablo 25) Fazla kilolu ve obez hastalar kendi aralarinda

degerlendirildiginde cinsiyetler arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 Mann
Whitney U)

Tablo 25: Cinsiyete Gore VKI

Cinsiyet
Toplam
Erkek Kiz
Diisiik 1 (1,5%) 1 (1,9%) 2 (1,7%)
= | Normal 47 (72,3%) 31 (58,5%) 78 (66,1%)
C
=
2 E?‘Z'a 11 (16,9%) 10 (18,9%) 21 (17,8%)
v ilolu
> | Obez 6 (9,2%) 11 (20,8%) 17 (14,4%)
Toplam 65 (100%) 53 (100%) 118 (100%)
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4.7 Bas cevresi ve malnutrisyon iliskisi

0-3 yas araligindaki hastalarin bas ¢evreleri degerlendirmesine gore n=157
hastanin n=116 (%73,9)’s1 normal, n=38 (%24,2)’i mikrosefalik ve n=3 (%1,9)’ii
makrosefalikti. (Tablo 26)

Tablo 26: Bas ¢evresine gore hastalarin dagilimi

Bas cevresi

Normal

Mikrosefali

Makrosefali

Toplam

Hasta (n)

116 (%73,9)

38 (%24,2)

3 (%1,9)

157(100%)

Fenilketoniiri hastalarinin n=17 (%18,9)’s1 mikrosefalikken glikojen depo

hastalarinin n= 21 (%31,3)’ i daha yiiksek siklikla mikrosefalik olarak bulundu.

(Tablo 27)

Tablo 27: Hastaliklara gore bas ¢evresi

Bas cevresi

Normal Mikrosefali | Makrosefali Toplam
Fenilketoniiri | 70 (%77,8) 17 (%18,9) 3 (%3,3) 90 (100%)
Glikojen depo | 46 (%68,7) 21 (%31,3) 0 (%0,0) 67 (100%)
hastahig
Toplam 116 (%73,9) 38 (%24,2) 3 (%1,9) 157 (100%)
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Yasa gore agirlik neticesine malnutre kabul edilen hastalarin (diisiik

kilolu) 28’inde (%73,7) mikrosefali saptandi. Mann Whitney U testi ile

degerlendirildiginde mikrosefalik hastalarda yasa gore agirliga gére malnutrisyon

anlamli farklilik gosterdi. (p<0,05) ( Tablo 28)

Tablo 28: Bas ¢evresi ve yasa gore agwrlik dagilimi

Bas cevresi

Normal Mikrosefali | Makrosefali | Toplam

Normal 71 (61,2%) 10 (26,3%) 3 (%100) 84 (53,5%)

» Hafif 39 (33,6%) 14 (36,8%) 0 (%0,0) 53 (33,8%)
T
-4

o | Orta 6 (5,2%) 13 (34,2%) 0 (%0,0) 19 (12,1%)
3

§_§ Agir 0 (0,0%) 1 (2,6%) 0 (%0,0) 1 (0,6%)

Toplam 0 0 3 (%100) 157

116 (100%) 38 (100%) (100%)
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Yasa gore boy neticesine bodur kabul edilen hastalarin 30’u (%78,9)

mikrosefalik olarak saptandi. Mann Whitney U testi ile degerlendirildiginde

mikrosefalik hastalarda yasa gore boy gore malnutrisyon anlamli farklilik

gosterdi. (p<0,05) ( Tablo 29)

Tablo 29: Bas ¢evresine ve yasa gére boy dagilimi

Bas cevresi

Normal Mikrosefali | Makrosefali | Toplam
Normal | 78(67,2%) | 8 (21,1%) 3 (%100) | 89 (56,7%)
Hafif 30 (25,9%) | 12 (31,6%) 0(%0,0) | 42 (26,8%)
g
et
S | Orta 8(6,9%) | 12 (31,6%) 0(%0,0) | 20 (12,7%)
[
g
Agir 0 (0,0%) 6 (15,8%) 0 (%0,0) 6 (3,8%)
Toplam | 116 (100%) | 38 (100%) 3 (%100) 157
(100%)
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Boya gore agirlik neticesinde zayif kabul edilen hastalarin 8’inde (%21)
mikrosefali saptandi. Mann Whitney U testi ile degerlendirildiginde mikrosefalik
hastalarda BGA gore malnutrisyon anlamli farklilik gosterdi. (p= 0.028 p<0,05) (
Tablo 30)

Tablo 30: Bas ¢evresine ve boya gére agirlik dagilimi

Bas cevresi

Normal Mikrosefali | Makrosefali Toplam

Normal 91 (78,4%) 30 (78,9%) 3 (%100) 124 (79%)

x| Hafif 20 (17,2%) 7 (18,4%) 0 (%0,0) 27 (17,2%)
5
]

:g Orta 4 (3,4%) 1 (2,6%) 0 (%0,0) 5 (3,2%)
o
2

R | Agir 1 (0,9%) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 1 (0,6%)

Toplam 116 (100%) 38 (100%) 3 (%100) 157 (100%)

4.8 YGB z skorlarmin degerlendirilmesi

239 hastanin YGA z skor ortalamalas1 -0,36+1,49’tur. Erkek cinsiyette
YGB z skorunu ortalama degeri-0,997+1,91 olup kiz cinsiyette ise -0,915+1,64
olup cinsiyetler arasi istatistiksel anlaml1 fark saptanmadi. (p>0,05 [ndependent T
Test) Yas gruplar1 arasinda yasa gor boy z skorlar1 agisindan anlamli farklilik
bulunmadi. (p>0,05 ANOVA) Fenilketoniiri hastalarinda YGB z skoru ortalamasi -
0,538+1,59 ve glikojen depo hastalarinda ise -1,53+1,89 olup daha kisa olup
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independent t test ile degerlendirildiginde bu fark anlamli bulundu. (p<0,001)

(Tablo 31)

Tablo 31: Yasa gore boy z skorunun hastaliklara gore ortalamasi

Yasa gore boy z skoru

Hastahk Ortalama £SS
Fenilketoniiri -0,53+1,59
Glikojen depo hastalig -1,53+1,89

Fenilketoniiri hastalarinin %20,3 (n=28)’i ve glikojen depo hastalarinin

%42,6 (n=43)’sinin YGB z skoru -2 altindaydi. (Tablo 32)

Tablo 32: YGB z skoru siniflamast ve hastalik

Hastahk
Glikojen Depo
Fenilketoniiri Hastaligi Total

<-2 Say1 (n) 28 43 71

_ Yiizde % 20,3% 42,6% 29,7%
Lf -2<n<+2 Say1 (n) 101 55 156
% Yiizde % 73,2% 54,5% 65,3%
S >+2 Say1 (n) 9 3 12
g Yiizde % 6,5% 3,0% 5,0%
Total Say1 (n) 138 101 239
Yiizde % 100,0% 100,0%| 100,0%

Erkeklerin%33,3 (n=44)’ii ve kizlarin %25,2 (n=27) ‘sinin YGB z skoru -2
altindaydi. Erkeklerin %6,8 (n=9) ve kizlarin %2,8 (n=3)’sinin YGB z skoru +2

tizerindeydi. (Tablo 33)
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Tablo 33: YGB z skoru siniflamast ve cinsiyet

Cinsiyet

Erkek Kiz Total
<-2 Say1 (n) 44 27 71
_ Yiizde % 33,3% 25,2% 29,7%
% -2<n<+2 Say1 (n) 79 77 156
=< Yiizde % 59,8% 72,0% 65,3%
0 >+2 Say1 (n) 9 3 12
9 Yiizde % 6,8% 2,8% 5,0%
Total Say1 () 132 107 239
Yiizde % 100,0% 100,0% | 100,0%

4.9 YGA zskorlarimin degerlendirilmesi

239 hastanin YGA z skor ortalamasi -0,36+1,49’tur.

Erkek cinsiyette

YGA z skorunu ortalama degeri -0,37+1,58 olup kiz cinsiyette ise -0,349+1,37

olup cinsiyetler aras istatistiksel anlamli fark saptanmadi. (p>0,05 /ndependent T

Test) Yas gruplart arasinda YGA =z skorlart acisindan anlamli  farklilik

bulunmadi.(p>0,05 ANOVA)

Fenilketoniiri hastalarinda YGA z skoru ortalama degeri -0,18+1,41 ve

glikojen depo hastalarinda ise -0,59+1,56 olup daha zayif olup Independent t test
ile degerlendirildiginde bu fark anlamli bulundu. (p:0,035) (Tablo34)

Tablo 34: Yasa gore agirlik z skorunun hastaliklara gore ortalamasi

Yasa gore agirlik z skoru  Fenilketoniiri

Hastahk Ortalama £SS
-0,18+1,41
Glikojen depo hastalig -0,59+1,56
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Fenilketoniiri hastalarmin %13 (n=18)’ti ve glikojen depo hastalarinin

%17,8 (n=18)’isinin YGA z skoru -2 altindaydi. Fenilketoniiri hastalarinin %S5,1

(n=7)’si ve glikojen depo hastalarinin %6,9 (n=7)’sinin z skoru +2 {izerindeydi.

(Tablo 35)

Tablo 35: YGA z skoru siniflamast ve hastalik

Hastahk
Glikojen Depo
Fenilketoniiri Hastalig1 Total
<-2 Say1 (n) 18 18 36
- Yiizde % 13,0% 17,8% 15,1%
;:: -2<n<+2 Say1 (n) 113 76 189
= Yiizde % 81,9% 752%|  79,1%
: >+2 Say1 (n) 7 7 14
g Yiizde % 5,1% 6,9% 5,9%
Total Say1 (n) 138 101 239
Yiizde % 100,0% 100,0%| 100,0%

Erkeklerin %16,7 (n=22)’si ve kizlarin %13,1 (n=14) ‘inin YGA z skoru -
2 altindaydi. Erkeklerin %7,6 (n=10) ve kizlarin %3,7 (n=4)’sinin YGA z skoru
+2 iizerindeydi. (Tablo 36)

Tablo 36: YGA z skoru siniflamast ve cinsiyet

Cinsiyet
Erkek Kiz Total

<-2 Say1 (n) 22 14 36

Yiizde % 16,7% 13,1% 15,1%

E 2<n<t2 Say1 (n) 100 89 189
;:- Yiizde % 75,8% 83,2% 79,1%
< > +2 Say1 (n) 10 4 14
g Yiizde % 7,6% 3,7% 5,9%
Total Say1 (n) 138 132 107
Yiizde % 100,0% 100,0% 100,0%
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4.10 BGA z skorlariin degerlendirilmesi

5 yas altt 175 hastanin BGA z skor ortalamasi 0,29+1,63 ‘tir. Erkek
cinsiyette BGA z skorunu ortalama degeri 0,38+1,66 olup kiz cinsiyette ise

1,76x1,59 olup cinsiyetler arasi istatistiksel anlamli fark saptanmadi. (p>0,05
Mann Whitney U)

Yas gruplar1t arasinda BGA z skorlar1 agisindan anlamli farklilik

bulunmadi. (p>0,05 Kruskal Wallis Analizi)

Fenilketoniiri hastalarinda BGA z skoru -0,13+1,38 ve glikojen depo
hastalarinda ise 0,51+1,90 olup Mann Whitney U ile degerlendirildiginde bu fark
anlamli bulunmadi. (p>0,05)

Fenilketoniiri hastalarinin %6 (n=6)’s1 ve glikojen depo hastalarmin %5,3
(n=4)’linlin BGA z skoru -2 altindaydi. Fenilketoniiri hastalarinin %6 (n=6)’si ve

glikojen depo hastalarinin %18,7 (n=14)’sinin z skoru +2 tizerindeydi. (Tablo37)

Tablo 37 : BGA z skoru siniflamasi ve hastalik

Hastahk
Glikojen Depo
Fenilketoniiri Hastalig1 Total

<-2 Say1 (n) 6 4 10

Yiizde % 6,0% 5,3% 57%

E 2<n<H2 Sayi (n) 88 57 145
s Yiizde % 83,0% 76.0%|  82,9%
: > +2 Say1 (n) 6 14 20
2 Yiizde % 6,0% 18,7%|  11,4%
Total Say1 (n) 100 100 75
Yiizde % 100,0% 100,0%( 100,0%
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Erkeklerin %4 (n=4)’i ve kizlarin %7,9 (n=6) ‘unun BGA z skoru -2

altindaydi. Erkeklerin %10,1 (n=10) ve kizlarin %13,2 (n=10)’sinin BGA z skoru
+2 tizerindeydi. (Tablo 38)

Tablo 38: BGA z skoru siniflamasi ve cinsiyet

Cinsiyet

Erkek Kiz Total
<-2 Say1 (n) 4 6 10
_ Yiizde % 4,0% 7,9% 5,7%
% D<n<t2  Sayi(n) 85 60 145
== Yiizde % 85,9% 78,9% 82,9%
< > 42 Sayi (n) 10 10 20
8 Yiizde % 10,1% 13,2% 11,4%
Total Say1 (n) 99 76 175
Yiizde % 100,0% 100,0% | 100,0%

4.10.1 Bes yas alt1z skorlar1 degerlendirilmesi

5 yas altinda BGA z skoruna gore zayif hastalar %5,7; YGA z skoruna

gore diisiik kilolu hasta %16,6 ve YGB z skoruna gore bodur hasta %29,1 olarak

saptandi. (Tablo 39)

Tablo 39: 5 yas alti z skorlar: degerlendirmesi

YGA BGA YGB

<-2 Say1 (n) 29 10 51

= Yiizde % 16,6% 5,7% 29,1%
TZ -2<n<+2 Sayi (n) 134 145 114
=4 Yiizde % 76,6% 82,9% 65,1%
N > +2 Say1 (n) 12 20 10
Yiizde % 6,9% 11,4% 5,7%

Total Say1 (n) 175 175 175
Yiizde % 100,0% 100,0% 100,0%
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411 Tedavi Durumlarina Gore Degerlendirilme

Fenilketoniiri hastalarinin %31,2 (n=43) ’i, glikojen depo hastalariin

%29,7 (n=30)’si diyet tedavisi almaktaydi. (Tablo 40)

Tablo 40: Hastalik ve tedavi durumlarinmin dagilimi

Tedavi Durumu
Diyet  [Diger [Almayan [Total
Hastalik Fenilketoniiri Say1 (n) 43 32 63 138
Yiizde % 31,2% [23,2% [45,7% ]100,0%
Glikojen Depo Say1 (n) 30 32 39 101
Hastalig1
Yiizde % 29,7% [31,7% [38,6% [100,0%
Total Say1 (n) 73 64 102 239
Yiizde % 30,5% [26,8% |42,7% ]100,0%

Diyet tedavisi alan glikojen depo hastalarimin %43,3 (n=13)’i YGA’ya
gore malnutre bulundu. Diyet tedavisi alan fenilketoniiri hastalarinin %39,5
(n=17)’ii YGA’ya gore malnutre bulundu. Diger tedavi rejimlerini alan glikojen
depo hastalarinin %43,7 (n=14)’si ve FKU hastalarinin %40,6 (n=13)’s1 YGA’ya
gore malnutre bulundu. Tedavi almayan glikojen depo hastalarinin %64,1
(n=15)’1 ve FKU hastalarinin %41,3 (n=26)’s1 YGA’ya gore malnutre bulundu.
(Tablo 41)

Tedavi alan ve YGA’ya gore tim malnutre hastalarda fenilketoniiri ve
glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptanmadi. (p:0,689 Mann Whitney U)
Yalnizca diyet alan ve YGA’ya gore tiim malnutre hastalarda fenilketoniiri ve

glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptanmadi. (p:0,483 Mann Whitney U)

YGA’ya gore tiim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar

arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p:0,733 Mann Whitney U) FKU hastas1
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olan YGA’ya gore tiim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar
arasinda anlamli farklililk saptanmadi. (p:0,426 Mann Whitney U) GDH olan
YGA’ya gore tim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda

anlaml1 farklilik saptanmadi. (p:0,272 Mann Whitney U)

Tablo 41: Hastaliklarda tedavi durumu ve YGA ya gore malnutrisyon

Glikojen Depo Hastaligi Fenilketontiri
Tedavi Durumu Tedavi Durumu
Almaya

IDiyet Diger Almayan |Diyet  |Diger |n

Yok Sayi(n) |17 18 14 26 19 37

Yiizde % [56,7% 56,3% 35,9% |60,5% [59,4% [58,7%

=< Hafif Sayi(n) |10 10 15 14 11 22
Eﬂ Yiizde % [33,3% 31,3% 38,5% 32,6% [34,4% [34,9%
§ Orta Sayi(n) |3 4 9 3 2 4
é” Yiizde % [10,0% 12,5% 23,1% 7,0% 6,3%  6,3%
Agir Sayi(n) [0 0 1 0 0 0
Yiizde % [0,0% 0,0% 2,6% 0,0% 0,0% [0,0%
Total Say1 (n) |30 32 39 43 32 63

Yiizde % [100,0% |100,0% [100,0% ]100,0% |100,0% [100,0%

Diyet tedavisi alan glikojen depo hastalarinin hastalarinin %10 (n=3)’i;
fenilketoniiri hastalarinin %18,6 (n=8)’ti BGA’ya gore malnutre bulundu. Diger
tedavi rejimlerini alan glikojen depo hastalarinin %3,1 (n=1)’si BGA’ya gore
malnutre bulundu. Tedavi almayan glikojen depo hastalarinin %64,1 (n=15)’i ve
FKU hastalarinin %23,8 (n=15)’s1 BGA’ya gore malnutre bulundu. (Tablo 42)

Tedavi alan ve BGA’ya gore tim malnutre hastalarda fenilketoniiri ve

glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptanmadi. (p:0,808 Mann Whitney U)
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Yalnizca diyet alan ve BGA’ya gore tiim malnutre hastalarda fenilketoniiri ve

glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptanmadi. (p:0,776 Mann Whitney U)

BGA’ya gore tim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar

arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p:0,865 Mann Whitney U) FKU hastasi

olan BGA’ya gore tim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar

arasinda anlamli farklillk saptanmadi. (p:0,661 Mann Whitney U) GDH olan

BGA’ya gore tim malnutre hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda

anlamli farklilik saptanmadi. (p:0,875 Mann Whitney U)

Tablo 42: Hastaliklarda tedavi durumu ve BGA ya gore malnutrisyon

Glikojen Depo Hastaligi Fenilketoniiri
Tedavi Durumu Tedavi Durumu
IDiyet Diger Almayan [Diyet Diger |Almayan
Yok Sayi(n) 27 31 28 35 32 48
Yiizde % [90,0% 96,9% 71,8% 81,4%  [100,0% [76,2%
2 Hafif Sayi(n) |3 1 10 I6 0 12
Eb Yiizde % |10,0% 3,1% 25,6% 14,0% [0,0% 19,0%
§ Orta Sayi(n) [0 0 1 2 0 2
E‘ Yiizde % [0,0% 0,0% 2,6% 4,7% 0,0%  [3,2%
Agir Sayi(n) |0 0 0 0 0 1
Yiizde % [0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0 |1,6%
Total Say1 (n) |30 32 39 43 32 63
Yiizde % [100,0%  [100,0%  (100,0%  |100,0% [100,0% [100,0%

Diyet tedavisi alan glikojen depo hastalarinin %56,7 (n=27)’si YGB’ye

gore bodur bulundu. Diyet tedavisi alan fenilketoniiri hastalarinin %34,9 (n=15)’

YGB’ye gore bodur bulundu. Diger tedavi rejimlerini alan glikojen depo
hastalariin %56,2 (n=18)’si ve FKU hastalarinin %34,4 (n=11)’s1 YGB’ye gore
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malnutre bulundu. Tedavi almayan glikojen depo hastalarinin %51,3 (n=20)’i ve
FKU hastalarinin %38,1 (n=24)’s1 YGB’ye gore bodur bulundu. (Tablo 43)

Tedavi alan ve YGB’ye gore tim bodur hastalarda fenilketoniiri ve
glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptandi. (p:0,034 Mann Whitney U)
Yalnizca diyet alan ve YGB’ye gore tiim bodur hastalarda fenilketoniiri ve

glikojen depo hastalar1 arasinda fark saptanmadi. (p:0,089 Mann Whitney U)

YGB’ye gore tim bodur hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar
arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p:0,060 Mann Whitney U) FKU hastasi
olan YGB’ye gore tiim bodur hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda
anlamli farklilik saptanmadi. (p:0,356 Mann Whitney U) GDH olan YGB’ye gore
tim bodur hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda anlamli farklilik

saptanmadi. (p:0,164 Mann Whitney U)

Tablo 43: Hastaliklarda tedavi durumu ve YGB 'ye gére bodurluk

Glikojen Depo Hastaligi Fenilketoniiri

Tedavi Durumu Tedavi Durumu

IDiyet Diger Almayan  |Diyet Diger  [Almayan

Yok Sayi(n) |13 14 19 28 21 39

Yiizde % [43,3% 43,8% 48,7% I65.1% [65,6% [61,9%

Hafif Sayi (n) [6 8 13 11 7 18

Yiizde % [20,0% 25,0% 33,3% 25,6% [219% |28,6%

Sayi (n) |8 5 4 3 4 9]

Yasa Gore Boy
Q
&

Yiizde % [26,7% 15,6% 10,3% 7,0% 12,5% |7,9%

Agir Sayi(n) 3 5 3 1 0 1
Yiizde % [10,0% 15,6% 7,7% 2,3% 0,0% 1,6%
Total Say1 (n) |30 32 39 43 32 63

Yiizde % [100,0%  |100,0%  |100,0% 100,0% |100,0% [100,0%
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Diyet alan FKU hastalarinin %32,6’s1 en yiiksek oranla 5-10 yas

araligindayken, diyet alan glikojen depo hastalarinin %46,7’si en yiiksek oranla 2-
4 yas araligindaydi. (Tablo 44)

Tablo 44: Hastaliklarda tedavi durumu ve yas gruplar

Fenilketoniiri

Glikojen Depo Hastaligi

Tedavi Durumu

Tedavi Durumu

Almaya
Diyet Diger n Diyet | Diger | Almayan
0-1 Sayi(n) 10 8 59 3 8 33
Yiizde %  |23,3% 25,0% [93,7% [10,0% [25,0% [84,6%
2-4  Sayi (n) 13 6 4 14 12 9]
Yiizde % |30,2% 18,8% [6,3% |46,7% [37,5% [12,8%
:'g 5-10 Say1 (n) 14 10 0 10 7 1
=
Li Yiizde % |32,6% 31,3% [0,0% I333% [21,9% [2,6%
= 11-15 Sayi (n) |5 6 0 3 5 0
Yiizde % |11,6% 18,8% [0,0% J10,0% [15,6% |0,0%
16-20 Sayi (n) 1 2 0 0 0 0
Yiizde % [2,3% 6,3% 0,0% 10,0% 0,0% 0,0%
Total Say1 (n) 43 32 63 30 32 39
Yiizde % [100,0% 100,0% |100,0% J100,0% [100,0% |100,0%

Diyet yapan, diger tedavi rejimlerini uygulayan ve tedavi almayan

YGA’ya gore malnutre FKU hastalarin kendi aralarinda degerlendirildiginde yas

gruplart arasinda anlamli fark saptanmadi. (p:0,191 Kruskal Wallis, p:0,466

Kruskal Wallis, p: 0,282 ANOVA) Diyet yapan, diger tedavi rejimlerini uygulayan
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ve tedavi almayan YGA’ya gore malnutre glikojen depo hastalar1 kendi aralarinda
degerlendirildiginde yas gruplari anlamlhi fark saptanmadi. (p: 0,294 ANOVA,
p:0,483 Kruskal Wallis, p: 0,318 Kruskal Wallis)

Diyet yapan BGA’ya gore malnutre FKU hastalarinda yas gruplar
arasinda anlaml fark saptanmadi. (p: 0,607 Kruskal Wallis)

Diyet yapan, diger tedavi rejimlerini uygulayan ve tedavi almayan
YGB’ye gore bodur FKU hastalarinda yas gruplari arasinda anlamli fark
saptanmadi. (p: 0,239 p:0,287, p:0,505 Kruskal Wallis) Diyet yapan, diger tedavi
rejimlerini uygulayan YGB’ye gore bodur glikojen depo hastalarinda yas gruplari
arasinda anlaml fark saptanmadi. (p: 0,848, p:0,198 Kruskal Wallis)
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4.11.1 Fenilketoniiri Hastalarinda Z skorlar1 ve Tedavi Durumu

Diyet yapan fenilketoniiri hastalarinin %16,3 (n=7)’ti YGA z skoruna gore
malnutre, %13 (n=3)’ii BGA z skoruna gére malnutre ve %18,6 (n=8)’s1 YGB z
skoruna gore bodur bulundu. (Tablo 45,46,47)

Diger tedavi rejimlerini alan fenilketoniiri hastalarinin %9,4 (n=3)’i YGA
z skoruna gére malnutre, %18,8 (n=6)’s1 YGB’ye gore bodur bulundu. Tedavi
almayan fenilketoniiri hastalarmin %12,7 (n=8)’i YGA’ya gore malnutre, %4,8
(n=3) BGA’ya gore malnutre, %22,2 (n=14) YGB’ye gore bodur bulundu. (Tablo
45,46,47)

Diyet tedavisi alan FKU hastalarinin YGA, YGB ve BGA z skor
ortalamasi -0,27+1,48 ; -0,32+1,76; -0,039+1,60 olarak saptandi.

Tablo 45: Fenilketoniiri Hastalarinda Tedavi Durumu ve YGA z skorlar

YGA z skoru
< -2 -2<n<+2 [ +2 Total
Diyet Say1 (n) 7 32 4 43
Yiizde % 16,3% 74,4% 9,3% 100,0%
>
§ Diger Say1 (n) 3 27 2 32
3
'z Yiizde % 9,4% 84,4% 6,3% 100,0%
g
= Almayan Sayi (n) 8 54 1 63
Yiizde % 12,7% 85,7% 1,6% 100,0%
Total Say1 (n) 18 113 7 138
Yiizde % 13,0% 81,9% 5,1% 100,0%
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Tablo 46: Fenilketoniiri Hastalarinda Tedavi Durumu ve BGA z skorlart

BGA z skoru
<-2 -2<n<+2 | +2 Total

Diyet Say1 (n) 3 18 2 23
_ Yiizde % 13,0% 78,3% 8,7% 100,0%

§ Diger Say1 (n) 0 13 1 14
% Yiizde % 0,0% 92,9% 7,1% 100,0%

E Almayan Say1 (n) 3 57 3 63
Yiizde % 4,8% 90,5% 4,8% 100,0%

Total Say1 (n) lI6 38 6 100

Yiizde % 6,0% 88,0% 6,0% 100,0%

Tablo 47: Fenilketoniiri Hastalarinda Tedavi Durumu ve YGB z skorlar

YGB z skoru
< -2 2<n<+2  [>+2 Total
Diyet Say1 (n) 3 30 5 43

. Yiizde % 18,6% 69,8% 11,6% 100,0%
5 Diger Say1 (n) le 24 2 32
a
-% Yiizde % 18,8% 75,0% 6,3% 100,0%
E Almayan Say1 (n) 14 47 2 63

Yiizde % 22,2% 74,6% 3,2% 100,0%
Total Sayi (n) 28 101 9 138

Yiizde % 20,3% 73,2% 6,5% 100,0%
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4.11.2 Glikojen Depo Hastalarinda Z skorlari ve Tedavi Durumu

Diyet yapan glikojen depo hastalarinin %10 (n=3)’ti YGA z skoruna gore
malnutre, %18,6 (8)’1 YGB z skoruna goére bodur bulundu. Diyet yapan glikojen
depo hastalarmin %10 (n=3)’unun YGA z skoru +2 iizerinde bulundu. (Tablo

48,49,50)

Diger tedavi rejimlerini alan glikojen depo hastalarinin %6,3 (n=2)’u YGA

z skoruna gére malnutre, %43,8 (n=14)’s1 YGB z skoruna gore bodur bulundu.

Tedavi almayan glikojen depo hastalarmin %17,8 (n=18) YGA’ya gore
malnutre, %10,5 (n=4)’u BGA z skoruna gore malnutre ve %35,9 (n=14)’ii YGB

z skoruna gore bodur bulundu.

Tablo 48: Glikojen Depo Hastalarinda Tedavi Durumu ve YGA z skorlari

YGA z skoru
< -2 -2<n<+2  [>+2 Total
Diyet Say1 (n) 3 24 3 30
Yiizde % 10,0% 80,0% 10,0% 100,0%
>
g Diger Say1 (n) 2 29 1 32
3
'S Yiizde % 16.3% 90,6% 3,1% 100,0%
g
= Almayan Say1 (n) 13 23 3 39
Yiizde % 33,3% 59,0% 7, 7% 100,0%
Total Say1 (n) 18 76 7 101
Yiizde % 17,8% 75,2% 6,9% 100,0%
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Tablo 49: Glikojen Depo Hastalarinda Tedavi Durumu ve BGA z skorlar

BGA z skoru
<-2 -2<n<+2 > +2 Total

Diyet Say1 (n) 0 13 4 17
S Yiizde % 0,0% 76,5% 23,5% 100,0%

§ Diger Say1 (n) 0 15 5 20
% Yiizde % 0,0% 75,0% 25,0% 100,0%

& Almayan Say1 (n) 4 29 5 38
Yiizde % 10,5% 76,3% 13,2% 100,0%

Total Say1 (n) 4 57 14 75
Yiizde % 5,3% 76,0% 18,7% 100,0%

Tablo 50: Glikojen Depo Hastalarinda Tedavi Durumu ve YGB z skorlart

YGB z skoru
< -2 -2<n<+2  |> +2 Total
Diyet Say1 (n) 15 13 2 30
3 Yiizde % |50,0% 43,3% 6,7% 100,0%
§ Diger Say1 (n) 14 17 1 32
% Yiizde % 138%  [531%  [31%  [100,0%
E Almayan Sayi (n) 14 25 0 39
Yiizde % 35,9% 64,1% 0,0% 100,0%
Total Say1 (n) 43 55 3 101
Yiizde % 42,6% 54,5% 3,0% 100,0%
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4.11.3 Tedaviye gore z skorlarimn istatistiki acidan degerlendirilmesi

YGA z skoru < -2 olan tedavi alan tiim hastalar ele alindiginda FKU ve
GDH arasinda fark saptanmadi. (p:0,128 Independent T Test) YGA z skoru < -2
olan diyet tedavisi alan tiim hastalar ele alindiginda FKU ve GDH arasinda fark
saptanmadi. (p:0,442 Independent T Test)

YGB z skoru < -2 olan tedavi alan tiim hastalar ele alindiginda FKU ve
GDH arasinda fark saptanmadi. (p:0,139 Mann Whitney U) YGB z skoru < -2
olan diyet tedavisi alan tiim hastalar ele alindiginda FKU ve GDH arasinda fark
saptanmadi. (p:0,294 Mann Whitney U)

YGA z skoru < -2 olan tiim hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar
arasinda fark saptanmadi. (p:0,849 Mann Whitney U) BGA z skoru < -2 olan tiim
hastalarda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,833
Mann Whitney U) YGB z skoru < -2 olan tiim hastalarda tedavi alan ve almayan
hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,390 Mann Whitney U)

YGA z skoru < -2 olan FKU hastalarinda tedavi alan ve almayan hastalar
arasinda fark saptanmadi. (p:0,907 Independent T Test) BGA z skoru < -2 olan
FKU hastalarinda tedavi alan ve almayan hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:1
Mann Whitney U) YGB z skoru < -2 olan FKU hastalarinda tedavi alan ve
almayan hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,285 Mann Whitney U)

YGA z skoru < -2 olan glikojen depo hastalarinda tedavi alan ve almayan
hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,775 Mann Whitney U) YGB z skoru < -2
olan GDH’de tedavi alan ve almayan hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,675
Independent T Test)

Tedavi alan ve YGA z skoru> +2 olan tiim hastalarda FKU ve GDH
arasinda fark saptanmadi. (p:0,128 Independent T Test) Diyet tedavisi alan ve
YGA z skoru > +2 olan tiim hastalarda FKU ve GDH arasinda fark saptanmadi.
(p:0,442 Independent T Test)
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4.11.4 Viicut Kitle indeksi ve Tedavi Durumu

Fenilketoniiri hastalarinda fazla kilolu hasta grubunun %83,3 (n=5)’1, obez
hasta grubunun %42,9 (n=3)’ii diyet tedavisi almaktaydi. (Tablo 51) VKI’ye gore

zay1f saptanan hastalarin tamami diyet tedavisi almaktaydi.

Tablo 51: Fenilketoniiri hastalarinda viicut kitle indeksi ve tedavi durumu

Tedavi Durumu Total
Diyet Diger Almayan
Zayif Say1 (n) 2 0 0 2
Yiizde % 100,0%  [0,0% 0,0% 100,0%
‘_% Normal Say1 (n) 23 19 4 46
E Yiizde % |50,0% 41,3% 8,7% 100,0%
é Fazla Kilo  Say1 (n) I 1 0 6
§ Yiizde % 83,3% 16,7% 0,0% 100,0%
Obez Say1 (n) 3 4 0 7
Yiizde % 42,9% 57,1% 0,0% 100,0%
Total Say1 (n) 33 24 4 61
Yiizde % I54,1% 39,3% 6,6% 100,0%

Glikojen depo hastalarinda fazla kilolu hasta grubunun %66,7 (n=10)’si,
obez hasta grubunun %20 (n=2)’l diyet tedavisi almaktaydi. Fazla kilolu hasta
grubunun %26,7 (n=4)’si, obez hasta grubunun %50 (n=5)’si diger tedavi
rejimlerini almaktaydi. (Tablo 52)
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Tablo 52: Glikojen Depo hastalarinda viicut kitle indeksi ve tedavi durumu

Tedavi Durumu
Diyet Diger Almayan  [Total
Zayif Say1 (n) o 0 0 0
Yiizde % 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
. Normal Say1 (n) 15 15 2 32
<
E Yiizde % 46,9% 46,9% 6,3% 100,0%
é Fazla Kilo  Sayi (n) 10 4 1 15
g Yiizde % 166,7% 26,7% 6,7% 100,0%
Obez Say1 (n) 2 5 3 10
Yiizde % 20,0% 50,0% 30,0% 100,0%
Total Say1 (n) 27 24 6 57
Yiizde % 47,4% 42,1% 10,5% 100,0%

Tedavi alan fazla kilolu ve obez hastalar birlikte degerlendirildiginde FKU
ve GDH arasinda fark saptanmadi. (p:0,148 Mann Whitney U) Diyet tedavisi
alan fazla kilolu ve obez hastalar birlikte degerlendirildiginde FKU ve GDH
arasinda fark saptanmadi. (p:0,910 Mann Whitney U)

GDH’de fazla kilolu ve obez hastalar birlikte degerlendirildiginde tedavi

alan ve almayan hastalar arasinda fark saptanmadi. (p:0,231 Mann Whitney U)
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4.11.5 Mikrosefali ve tedavi durumu

Mikrosefalik olan hastalarin %10,5 (n=4)’1 diyet tedavisi almakta, %21,1

(n=8)’1 diger tedavileri almakta ve %68,4 (n=26)’1i tedavi almayan gruptaydi.

(Tablo 53)

Tablo 53: Bas cevresi ve tedavi durumu

Tedavi Durumu

Almaya
Diyet | Diger n Total
Normal Say1 (n) 26 16 74| 116
= Yiizde % 22,4%| 138%| 63,8%| 100,0%
E Mikrosefali  Say (n) 4 8 26 38
% Yiizde % 10,5%| 21,1%| 68,4%| 100,0%
a Makrosefali  Sayi (n) 2 1 0 3
Yiizde % 66,7%| 33,3%| 0,0%| 100,0%
Total Say1 (n) 32 25 100 157
Yiizde % 20,4%| 159%| 63,7%]| 100,0%

4.11.6 Mikrosefalik hastalarda malnutrisyon ve tedavi durumu

YGA’ya gore malnutre olan ve mikrosefali saptanan fenilketoniiri

hastalarinin %9,1 (n=1)’1 diyet yapmakta ve %18,2 (n=2)’si diger tedavileri

almakta ve %72,7 (n=8)’1 tedavi almayan gruptaydi.

YGA’ya gore malnutre olan mikrosefali

saptanan glikojen depo

hastalarinin %17,6 (n=)’si diyet yapmakta ve %?23,5 (n=4)’u diger tedavileri

almakta ve %58,8 (n=10)’i tedavi almayan gruptaydi. (Tablo 54)
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Tablo 54: YGA 'ya gére malnutre olan hastalarda bas ¢evresi ve tedavi durumu

Fenilketoniiri Glikojen Depo Hastahg:
Bag Cevresi Bas Cevresi
[Normal Mikrosefali | Total [Normal [Mikrosefali | Total
Diyet Say1 (n) 6 1 7 3 3 6
Yiizde % |23,1% 9,1% 18,9% J15,8% 17,6% 16,7%
>
% Diger Say1 (n) 2 2 4 D 4 6
a
'S Yiizde % |7,7% 18,2% 10,8%  J10,5% 23,5% 16,7%
i
F Almayan Sayi(n) |18 8 26 14 10 24
Yiizde %  69,2% 72,7% 70,3%  [713,7% 58,8% 66,7%
Total Say1 (n) 26 11 37 19 17 36
Yiizde % |100,0% 100,0% 100,0% JL00,0%  [100,0% 100,0%

BGA’ya gore malnutre olan ve mikrosefali saptanan fenilketoniiri

hastalarinin tamami tedavi almayan gruptaydi.

BGA’ya gore malnutre olan mikrosefali

hastalarinin tamami tedavi almayan gruptaydi. (Tablo 55)

saptanan glikojen depo
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Tablo 55: BGA 'ya gore malnutre olan hastalarin bas ¢evresi ve tedavi durumu

Fenilketoniiri Glikojen Depo Hastahg:
Bag Cevresi Bas Cevresi
|[Normal Mikrosefali | Total |Normal [Mikrosefali | Total
Diyet Say1 (n) 6 0 6 il 0 1
Yiizde % |35,3% 0,0% 28,6% |12,5% 0,0% 8,3%
>
§ Diger  Sayi(n) |0 0 0 D 0 0
a
'S Yiizde % ]0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
g
F Almayan Sayi (n) 11 4 15 7 4 11
Yiizde % |64,7% 100,0% 71,4% B7,5% 100,0% 91,7%
Total Say1 (n) 17 4 21 3 4 12
Yiizde % J100,0% 100,0% 100,0% [00,0%  [100,0% 100,0%
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YGB’ya gore bodur olan ve mikrosefali saptanan fenilketoniiri hastalarinin

%9,1 (n=1)’1 diyet yapmakta ve %27,3 (n=3)’si diger tedavileri almakta ve %63,6

(n=7)’i tedavi almayan gruptaydi.

YGB’ya gore bodur olan mikrosefali saptanan glikojen depo hastalarinin

%15,8 (n=3)’si diyet yapmakta ve %26,3 (n=5)’u diger tedavileri almakta ve

%57,9 (n=11)’i tedavi almayan gruptaydi. (Tablo 56)

Tablo 56: YGB 'ye gore malnutre olan hastalarda bas ¢evresi ve tedavi durumu

Fenilketoniiri Glikojen Depo Hastahig:
Bas Cevresi Bas Cevresi
|[Normal Mikrosefali [ Total [|Normal  [Mikrosefali | Total
Diyet Sayi(n) |5 1 6 6 3 9
Yizde % ]22,7% 9,1% 18,2% B7,5% 15,8% 25,7%
>
% Diger Say1 (n) 0 3 3 P 5 7
3
'S Yiizde % ]0,0% 27,3% 9,1% 12,5% 26,3% 20,0%
%
F Almayan Sayi(n) |17 7 24 3] 11 19
Yiizde % |77,3% 63,6% 72,7%  B0,0% 57,9% 54,3%
Total Say1 (n) 22 11 33 16 19 35
Yiizde % J100,0% 100,0% 100,0% [00,0%  [100,0% 100,0%
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5 TARTISMA

Calismamizda Ocak 1992 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma ve Beslenme Bilim Dalma
bagvuran 0-20 yas arasindaki fenilketoniiri ve glikojen depo hastalarinin

retrospektif olarak dosya verileri degerlendirilmistir.

Cocukluk c¢aginda malnutrisyon degerlendirilmesi i¢in antropometrik
degerlendirmeler onem kazanmaktadir ve en sik kullanilan antropometrik
gostergeler yasa gore agirlik, yasa gore boy, boya gore agirlik ve beden kitle
indeksidir(100).

Cocukluk ¢aginda malnutrisyon diinyada onemli bir saglik sorunudur ve
malnutrisyon oranlan iilkelere gore farklilik gdstermektedir. 2000 yilinda DSO
gelismekte olan tilkelerde malnutre ¢ocuklarin 181,9 milyon (% 32) oldugunu
belirtmistir(6). 2005 yili diisiik ve orta gelirli iilkelerin 5 yas alti verilerinde
zayiflik %20 olarak saptanirken yine aymi yas grubunda bodurluk %32 olarak
saptanmugtir(7).

Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmalari 2018 verilerine goére bes yas
altindaki ¢ocuklarin %6’°s1 yasa gore boy degerlendirmesine bodur ve %?2’si agir
bodur olarak saptanmistir. Ayni arastirma verilerine gore bes yas alt1 gocuklarin
%?2’s1 boya gore agirlik degerlendirmesi zayif olarak nitelendirilirken, %1°1 agir
zaylf ve %2’si yasa gore agirlik degerlendirmesinde diisiik kilolu ve %<1"1 ciddi
diisiik kilolu bulunmustur. Bodurluk ¢ocuklarin yasiyla birlikte artmakta ve 18-23
aylikken en yiiksek (%9) seviyeye ulasmaktadir. Diger taraftan zayiflik 1 yas
altinda daha yaygin olup 6-8 ayda (%?7) en yiiksek seviyededir. Bes yas altindaki
cocuklarin %81 fazla kiloludur; erkek ¢ocuklarda (%9) kiz ¢ocuklara (%7) gore
daha yaygin bulunmustur(11).
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Malnutrisyon iilkelere, iilkeler igerisindeki bolgelere ve c¢alisma
gruplarina, kronik hastaliga gore farklilik gdstermektedir. Y Maegawa ve
arkadaglarinin (101) akut veya kronik hastalik nedeni ile hastanede yatan
hastalarda Japonya’da yaptigi arastirmada malnutrisyon prevelansi yasla artmakta
olup cinsiyet ile anlaml iliski gézlenmemistir. En yiiksek malnutrisyon orani
yasa gore boy degerlendirmesinde %33,9 olup boya gore agirhk
degerlendirildiginde %26,8 VKI ise %17,6 oraninda bulunmustur. italya’da 2017
yilinda (102)A. Lezo ve arkadaslarinin hastanede yatan hastalarda yaptigi bir
calismada boya gore agirliga gore malnutrisyon hastalarin %28,7 sinde saptanmis
olup bunlarin %15,5 ‘u hafif; %6,5’u orta; %6,7’is agir malnutre bulunmustur.
Hastalarin %17,3’1 bodur olup bunun %8,2’si agir ve %9,1 ‘i orta bodur olarak
saptanmistir. Kronik hastaliklarda malnutrisyon siklig1 daha yiiksek bulunmustur.
Avustralya’da hastaneye bagvuran cocuklarda yapilan bir giinliik bir prevelans
calismasinda(103) ise malnutre, diisiik kilolu, bodur, fazla kilolu ve obez oranlari

strastyla %15, %13,8, %11,9 %8,8 ve %9,9 bulunmustur.

Ulkemizde yapilan ¢aligmalarda Cerrahpasa Tip Fakiiltesi’nde Dogan Y ve
arkadaslarinin hastanede yatan hastalarda  yaptig1 malnutrisyon
degerlendirilmesinde yasa gore boy degerlendirildiginde %27, yasa gore agirlik
degerlendirildiginde %52,4 ve boya gore agirlik degerlendirildiginde %40,9 hasta
malnutre  bulunmustur. Hastalarin  %45,7’sinin  VKI -2 SDS altinda
bulunmustur(9). Hastanede yatan hasta grubunda Dokuz Eyliil Universitesinde
yapilan bir baska caligmada ise boya gore agirlik degerlendirilmesinde %31,8
oraninda malnutre bulunmustur(10). Calismamizda 5 yas altinda BGA z skoruna
gore zayif hastalar %5,7; YGA z skoruna gore diisiik kilolu hastalar %16,6 ve
YGB z skoruna gore bodur hasta %29,1 olarak saptanmistir. Hastalarin %45,2
(n=108)’si YGA’ya gore diisiik kilolu, %43,9 (n=105) BGA’ya gbre zayif ve
%15,9 (n=38) YGB’ye gore bodur olarak bulunmustur.
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Cinsiyet ve yas gruplar1 acisindan degerlendirildiginde YGA; BGA ve
YGB z skorlar1 ve degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik
bulunmamistir. Yas gruplarina gére BGA degerlendirmesinde hafif malnutrisyon
%78,1 (n=25) YGA degerlendirmesinde hafif malnutrisyonun %48,8 (n=40) ve
orta dereceli malnutrisyonun %68 (n= 17); YGB agisindan hafif bodurlugun
%57,1 (n=36) ve orta dereceli bodurlugun %41,4 (n= 12) oranla en yiiksek
goriildiigii grup 0-1 yas aralifinda bulundu. 0-1 yas grubunda FKU hastalar
yenidogan taramalar1 neticesinde poliklinige yonlendirilmektedir ve bu nedenle

calismamizda bu yas grubunun daha sik goriildiigii diistiniilebilir.

Calismamizda tedaviye gore degerlendirilme yapildiginda YGA, BGA,
YGB agisindan tiim malnutre hastalar, FKU, GDH ele alindiginda tedavi alanlar
ve almayanlar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. YGA, BGA, YGB
acisindan tedavi alan tiim malnutre hastalar ele alindiginda FKU ve GDH arasinda
anlamli farklilik saptanmamistir. YGA, YGB z skoru < -2 olan tedavi alan tiim
hastalar degerlendirildiginde FKU ve GDH arasinda anlamh farklilik
saptanmamugtir. YGA, BGA, YGB z skoru < -2 olan tiim hastalar, FKU ve GDH
degerlendirildiginde tedavi alanlar ve almayanlar arasinda anlamli farklilik

saptanmamuistir.

Kalitsal metabolik hastaliklarda malnutrisyon hastaligin kendisine bagl
olarak beslenme azlig1 nedeniyle olabilecegi gibi diyete bagl olarak da gelisebilir.
Kalitsal metabolik hastaliklarda malnutrisyon durumunun degerlendirildigi
calisma sayis1 yetersiz olmakla beraber calismamizda degerlendirdigimiz GDH ve

FKU hastalarinda ayr1 ayr1 bityiime gelisme {izerinde duran ¢aligsmalar mevcuttur.

FKU ve GDH’nin malnutrisyon durumunun karsilastirilmas: bakimindan
bu calisma  Ozglinliigiinii  korumaktadir.  Tiim  malnutre  hastalar

degerlendirildiginde YGA ve BGA agisindan FKU ve GDH arasinda anlamli fark

90



saptanmamistir. Tiim bodur hastalar degerlendirildiginde YGB agisindan FKU ve
GDH arasinda anlaml fark saptanmistir. (p=0,019) FKU hastalarinda yasa gore
boy degeri ortalamasi 90,92 £3,52 ve glikojen depo hastalarinda 88,54 +5,40 olup
daha kisa oldugu goriilmiistiir. Calismamizda FKU hastalarinin YGA agisindan
%34,1 (n=47) ‘si hafif; %6,5 (n=9)’u orta malnutre olarak saptanmistir. BGA
acisindan FKU hastalarinin %13 (n=18) ‘i hafif; %2,9 (n=4)’si orta; %0,7 (n=1)’1
agir malnutre olarak saptanmistir. YGB agisindan FKU hastalarinin %26,1 (n=36)
‘1 hafif; %8,7 (n=12)’si orta; %1,4 (n=2)’i agir bodur olarak saptanmustir. Diyet
tedavisi alan FKU hastalarinin %34,9 (n=15)’ti YGB’ye gore bodur, %18,6
(n=8)’ti BGA’ya goére malnutre, %39,5 (n=17)’ YGA’ya gore malnutre
bulunmustur. FKU hastalarinda diyet tedavisi ile beslenme sorunlarina bagl
olarak malnutrisyon goriilebilmektedir. Fenilalanin ve protein kisith diyet alan
hastalarin beslenme durumlarinin dikkatle izlenmesi bu nedenle énemlidir(104).
N Sanlier ve arkadaglarinin 1-6 yas arasindaki diizenli diyet alan 70 FKU
hastasinda yaptig1 bir calismada 1-3 yas aralifindaki %22,7 ve 4-6 yas
araligindaki %46,2 hastada BGA’ya gore kronik malnutrisyon saptanmistir(105).

Mc Burnie ve arkadaslari (1991) yaslar1 2-10 yas arasinda degisen 133
FKU hastasinin YGA, YGB ve BGA degerlerine bakmislar. YGB median degeri
erkek ve kiz cocuklarda 50 persentile yakin bulunmustur. 3 yas iizerindeki
cocuklarda BGA ve YGA 50-75 persentil araliginda bulunmustur. FKU hastas1
¢ocuklarda YGA ve BGA NCHS standartlarindan farkli iken, YGB de farklilik
saptanmamistir(106). Calismamizda YGB persentil ortalamasi 32,04+33,09 olarak
bulunmustur. Bu ortalama erkek cinsiyette 30,94+33,80, kiz cinsiyette
33,40+32,29, FKU hastalarinda 39,4+34,3 ve GDH’de ise 21,944+28.4 olarak
saptanmistir. BGA persentil ortalamast 56,50+34,63 olarak bulunmustur. Bu
ortalama erkek cinsiyette 57,27+£34,20; kiz cinsiyette 55,51+£35,40, FKU
hastalarinda 55,26+33,59 ve GDH’de ise 58,17£36,15 olarak saptanmistir. YGA

persentil ortalamas1 42,02+34,37 olarak bulunmustur. Bu ortalama erkek
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cinsiyette 44,66+£35,28; kiz cinsiyette 42,46+33,37, FKU hastalarinda
45,95+34,36 ve GDH’de ise 36,64+33,81 olarak saptanmuistir.

Calismamizda FKU hastalarinda YGB z skoru ortalamasi-0,538+1,59 ve
glikojen depo hastalarinda ise -1,53+1,89 olup istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. (p<0,001) FKU hastalarinda YGA z skoru ortalama degeri -
0,18+1,41 ve GDH’de -0,59+1,56 olup istatistiksel agidan anlamli zayif
bulunmustur. (p:0,035) FKU hastalarinda BGA z skoru -0,13+1,38 ve GDH’de ise
0,51£1,90 olup anlamli farklilik bulunmamistir. YGB z skor agisindan FKU
hastalarinin %20,3 (n=28)’i ve GDH’nin %42,6 (n=43)’s1; YGA z skoru agisindan
FKU hastalarinin %13 (n=18)’ii ve GDH’nin %17,8 (n=18)’isi -2 ve altindadir. 5
yas altinda degerlendirilmeye alinan BGA z skoru agisindan FKU hastalarinin %6
(n=6)’s1 ve GDH’nin %5,3 (n=4)’ii-2 altinda bulunmustur.

Calismamizda diyet tedavisi alan FKU hastalarinin YGA, YGB ve BGA z
skor ortalamasi -0,27+1,48; -0,32+1,76; -0,039+1,60 olarak saptandi. 1-12 yas
araliginda diyet tedavisi alan 42 fenilketoniirili ve 31 normal ¢ocugun dahil
edildigi Fisberg ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada boya gore agirlik ve yasa
gore agirlik z skorlart saglikli ¢ocuklarla karsilastirildiginda istatistiksel anlamli
farkli bulunmamistir; ancak yasa gore boy uzunlugu z skoru FKU hastasi
cocuklarda normal ¢ocuklardan 6nemli derecede diisiik bulunmustur. 7 yas altinda
BGA z skoru 0,47+ 1,06; YGA z skoru -0,44+1,08; YGB z skoru -1,234+0,84 olup
7 yas tizerinde BGA z skoru 1,86+ 3,13 YGA z skoru 0,3+1,12; YGB z skoru -
0,32+0,91 bulunmustur(104). Disiik fenilalanin diyeti alan 1-5 yas araligindaki
15 FKU hastasinda Macdonald ve arkadaslarmin yaptig1 bir ¢aligmada yasa gore
viicut agirhigr z skoru (-0,81) kontrol grubundan disiiktiir; ancak yasa gore boy
uzunlugu z skorunda anlamli farklilik bulunmamistir(107). Dhond ve arkadaslari
(1995) 8 yas altindaki FKU hastalar1 z skorlarin1 daha diisiik bulmus olup 8 yas

tizerinde bu hastalar normal biiyiime ve gelisme yakalamislardir(108).
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Fenilketoniiri hastalarinda gelismenin etkilendigi ¢alismalar da mevcuttur.
Luis Aldamiz-Echevarria ve arkadaslarinin (2014) yaptigi retrospektif bir
calismada 0- 18 yas arasi hastalar dahil edilmistir. FKU hastalarinda fiziksel
gelismenin etkilendigi goriilmiistiir(109). Alena G. Thiele ve arkadaslarinin 0-18
yas FKU hastalarinda yaptig1 ¢alismada final boy ve gelisim degerlendirilmistir.
FKU hastalarinin final boyunun saglikli Alman ¢ocuklarindan daha kisa oldugu
goriilmistiir. Fenilketoniirili hastalarin agirlik standart sapmasi saglikli hastalarla
karsilastirildiginda daha diisik bulunmus; ancak VKI agisindan farklilik
bulunmamistir. (110). P H Verkek ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada 137
fenilketoniiri hastast dahil edilmis, hastalarin yillik takipleri degerlendirilmistir.
BGA agisindan referans degerler ile farklilik bulunmazken hastalarin YGA z

skorlari referans degerlerin altinda kalmistir (111).

Fenilketoniiri hastalarinda biiylime ve gelismenin normal smirlarda
oldugunu belirten calismalar da mevcuttur. T V Bushueva ve arkadaglarinin 2015
yilinda yaptig1 c¢alismada ise 257 FKU hastasinin tamaminin yenidogan
déneminde YGA ve BMI z skorlar1 normal bulunmustur(112). Mauren Evans ve
arkadaglarinin (2017) yaptig1 ¢alismada fenilketoniiri hastalarinin boy, kilo, VKI
ve yag kitlesi degerlendirildiginde  saglikli  popiilasyonla  benzer
bulunmustur(113). LW van der Schot (1994) ve arkadaslarinin ¢alismasinda 32
klasik fenilketoniiri hastas1 degerlendirilmis, hastalarin boy kilo ve bas ¢evreleri
birinci ayda normal bulunmus, bir yasinda gerileme izlenmistir; ancak iki yasinda
tekrar diizelme gozlenmistir(114). Hiperfenilalaninemili protein kisitli diyet alan
160 hastanin dogumda, 6. ayda, 12. Ayda ve yillik retrospektif antropometrik
Ol¢iimlerinin degerlendirildigi bir ¢aligmada hastalarin boy, kilo ve VKI z
skorlarinin saglikli popiilasyondan farkli olmadigi goriilmiistiir. FKU hastalarin
boy uzunlugu ise beklenen aile ortalamasindan 2-4 ¢cm daha uzun bulunmustur.
(115). P H Verkek ve arkadaslarinin yaptigi calismada 137 FKU hastas1 dahil
edilmis, hastalarin yillik takipleri degerlendirilmistir. Boya gore agirlik agisindan

referans degerler ile farklilik bulunmazken hastalarin yasa gore agirlik z skorlar
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referans degerlerin altinda kalmistir. Bas c¢evresi agisindan bakildiginda ise
hastalar bir yasinda gerileme gosterirken, li¢c yasina dogru bas ¢evresi acisindan
artis goriilmiistiir(111). F Schafer ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada ise ilk 6
yasta 86 hasta dahil edilmis agirlik, boy ve bas cevreleri Ol¢lilmiistiir. FKU
hastalarinin boy uzunlugu standart sapmasi 2,5 yasa dogru gerileme gostermis,
daha sonra yiikselme egilimine ge¢mistir. Boya gore agirlik standart sapmasi
sifira yakin olup, giderek artis gostermistir. Bas cevresi degerlendirildiginde ilk
bir yilda erkeklerde belirgin bir diisme goriiliirken, kizlarda mindr degisiklik
izlenmistir(116). Dhond ve arkadaslarmin FKU hastalarinda yaptigi ¢alismada 8

yas lizerinde hastalar normal biiyiime ve gelisme yakalamislardir(108).

Calismamizda yasa gore agirlik agisindan GDH’nin %34,7 (n=35)’i hafif;
%15,8 (n=16)’1 orta; %1 (n=1)’i agir malnutre olarak saptanmistir. BGA
acisindan %13,9 (n=14)’u hafif ve %1 (n=1)’1 orta malnutre olarak saptanmustir.
YGB agisindan %26,7 (n=27)’si1 hafif; %16,8 (n=17)’1 orta; %10,9 (n=11)’1 agir
bodur olarak saptanmistir. GDH’de biiyiime geriliginin belirtildigi vakalar ve
caligmalar mevcuttur. Glikojen depo tip 1 hastast olan 38 hastada Mundy ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada hastalarin boylarimin ortalamanin altinda oldugu
ve VKI ortalama iizerinde oldugu goriilmiistiir, yaslara gére degerlendirildiginde
anlamli iliski bulunamamistir(117). GDH’de biiyiime geriliginin gosterildigi
vakalar mevcuttur. iki vakanin ele alindign R. Sierra-Poyatos ve arkadaslari
biiyiime geriligi ve kilo azliginin {izerinde durmustur. ilk vaka 9 aylik erkek hasta
olup GDH tip 9a tanilidir, kilosu ve boyu 3-10 persentilde ve Waterlow’a gore
yasa gore boyu %94,3, boya gore agirhik z skoru SDS-0.44’tiir. Ikinci vaka 19
aylik kiz hasta olup GDH tip 3 tanisini1 almistir, kilosu ve boyu 3-10 persentilde
ve Waterlow’a gore  yasa gore boyu %5, boya gore agirlik z skoru SDS -
0.73’tiir.(118) D. B. Dunger ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise hepatik
glikojen depo hastalarinin (¢alismaya 6 glikojen depo tip 1, 2 glikojen depo tip 1b
ve 3 glikojen depo tip III ve 2 tip 9 dahil edilmistir) biiyiime geriligi normal

glikoz hemostazin1 idame ettirmedeki yetersizlige baglanmistir(119). H. M.
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Schippers ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada glikojen depo tip 9 hastaligi olan 51
hastanin retrospektif olarak sekiz yillik biiyiime paternleri izlenmis ve saglikli
Hollandali ¢cocuklarin biiylime ¢izelgeleri ile karsilastirilmistir. Dogumda normal
boyda olan bu hastalar 6zellikle 2-10 yasinda biiyiime geriligi saptanmuis,
pubertede hizlanan biliylime ile final boylar1 normal standartlara yakin
bulunmustur(120). Obezitenin eslik ettigi glikojen depo tip la tanisi olan
vakada(121) ve X ‘e baglh gecisin goriildiigi bir ailedeki GDH olan yedi erkek
bireyde de biiylime geriligi gosterilmistir(122).

Malnutrisyon hem obezite hem de beslenme azligi durumudur. Tanim
olarak beslenme azligi olarak tartisilmakla beraber obezite de son yillarda bu
tanim igerisine dahil edilmektedir(2). Calismamizda VKI’ye gore hem fazla kilo
hem de obez hastalar birlikte degerlendirildiginde ise yas gruplari arasinda
anlaml fark mevcuttur. 2-4 yas araliinda VKI ortalamas1 19,09+2,79; 11-15 yas
araliginda 26,69+2,63 ve 5-10 yas araliginda 30,93+44,30 olarak saptanmustir.
Cinsiyete gore viicut kitle indeksi degerlendirildiginde erkeklerin %16,9 (n=11)’u
kiz hastalarin %18,9 (n=10)’u fazla kilolu olarak bulunmustur. Erkeklerin %9,2
(n=6)’s1 ve kizlarin %20,8 (n=11)’si obezdir. Fazla kilolu ve obez hastalar kendi
aralarinda degerlendirildiginde cinsiyetler arasinda anlamli fark saptanmamuistir.
(p>0,05) Hastalarin %17,8 (n=21) ‘i fazla kilolu ve %14,4 (n=17)’si obezdir. FKU
hastalarinin %9,8’1 GDH’nin %26,3 ‘i fazla kiloluyken FKU hastalarinin %11,5
ve GDH %17,5’u obez bulunmustur. Fazla kilolu ve obez hastalar glikojen depo
hastaliklarinda  daha stk goriilmekle  beraber istatistiksel  olarak
degerlendirildiginde FKU ve GDH arasinda anlamli farklilik saptanmamustir.
(p>0,05) Literatirde FKU ve GDH’nin fazla kilo ve obezite agisindan
degerlendirildigi calisma ve vaka drnekleri mevcuttur. Fenilketoniiri hastalarinda
J. E. White ve arkadaslarinin yaptig1 (1982) caligmada kizlarda ve ortalama 4
yasinda pik yapmistir(123). Calismamizda da benzer yas araliinda anlamli
yiikseklik  saptanmistir.  Hiperfenilalaninemik 8 yasinda 97 ¢ocugun
degerlendirildigi S. Scaglioni ve arkadaslarinin yaptigi calismada (2004)
hastalarin  %24.7’si obezdir(124). 2-12 yas arahigindaki 58 fenilketoniirili

cocugun dahil edildigi bir ¢alismada boy ve kilo z skorlarinin normal aralikta
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oldugu goriilmiistiir. VKI z skorlariin ise fenilketoniiri hasta grubunda fazla
kilolu oldugu saptanmistir(125). 109 fenilketoniiri hastasinin dahil edildigi
calismada saglikli populasyonla karsilastirildiginda boyun kisa ve agirligin fazla
oldugu goriilmistiir(126). Hiperfenilalaninemili protein kisitli diyet alan 160
hastanin degerlendirildigi ¢alismada, ergenlikte ciddi fenilketoniiri hastalarinin
VKI degerlendirildiginde fazla kilolu olduklart goriilmistir(115). FKU
hastalarinin diyet tedavisine bagli olarak fazla kilo ve obezite gelisebilecegi

disiiniilebilir.

Calismamizda degerlendirilen fenilketoniiri hastalarinda fazla kilolu hasta
grubunun %83,3 (n=5)’1, obez hasta grubunun %42,9 (n=3)’ii diyet tedavisi
almaktadir. GDH’de fazla kilolu hasta grubunun %66,7 (n=10)’si, obez hasta
grubunun %20 (n=2)’1 diyet tedavisi almaktadir. GDH’de da obezite tanimlanan
vakalar mevcuttur. GDH’de tedaviyi olusturan karbonhidrattan zengin, yogun ve
stk beslenmeye bagli olarak obezite gelisebilecegi diistiniilebilir(117). Literatiir
incelendiginde glikojen depo tip 1 hastasi olan 38 hastanin dahil edildigi
calismada VKI’nin ortalama iizerinde oldugu goriilmiistiir, Yyaslara gore
degerlendirildiginde anlamli iligki bulunamamistir(117) Glikojen depo tip 1la
tanist olan hastada obezite(121) ve Japonya’da McArdle hastaligi olan 29
yasindaki vakada ise insiilin rezistanst ve buna bagli olarak obezite
bildirilmistir(127). 17 yasindaki GDH tip 9a hastasinda obezite nedeni ile
bariatrik cerrahi yapilan bir vaka bildirilmistir(128).

Calismamizda FKU hastalarinin n=17 (%18,9)’si mikrosefalikken glikojen
depo hastalarinin n= 21 (%31,3)’ 1 daha yliksek siklikla mikrosefalik olarak
bulunmustur. Bu farkin glikojen depo hastalarinda gelisen hipoglisemi
komplikasyonu olabilecegi diisiiniilebilir. Mikrosefalik olan hastalarin %10,5
(n=4)’1 diyet tedavisi almakta, %21,1 (n=8)’i diger tedavileri almakta ve %68,4
(n=26)’1i tedavi almayan gruptaydi. Tedavi almayan hasta grubunun fazla olmasi,
hastalarin tam1 konmadan 6nce poliklinik bagvuru oOl¢limlerinin kaydedilmis

olmasina baglanabilir. Mc Burnie ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada bas ¢evresi
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median degeri FKU hastalarinda NCHS standartlarina gore  diisiik
bulunmustur(106). P H Verkek ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada FKU
hastalarin bas ¢evresi bir yasinda gerileme gosterilmis ve ii¢ yasina dogru artig
goriilmiistiir(111). F Schafer ve arkadaslarinin FKU hastalarinda yaptigi
calismada 6 yasta 86 hasta dahil edilmis, bas ¢evresi degerlendirildiginde ilk bir
yilda erkeklerde belirgin bir diisme goriiliirken, kizlarda mindr degisiklik

izlenmistir(116).

Calismamizda bas c¢evresi ile malnutrisyon degerlendirilmesi ele
alindiginda diisiik kilolu hastalarin 28’1 (%73,7), bodur kabul edilen hastalarin
30’u (%78,9), zayif kabul edilen hastalarin 8’1 (%21) mikrosefalik bulunmustur.
Calismamizda mikrosefali ile diisiik kiloluluk, zayiflik ve bodurluk arasinda
anlamli 1iligkili bulunmustur. Bas c¢evresi ve malnutrisyon iliskisi agisindan
literatiire bakildiginda marasmuslu ¢ocuklarda bas ¢evresinin daha kiigiik oldugu,
daha kisa ve zayif olduklar1 saptanirken, kwashiorkorda ise kontrol grubu ile
benzer gelisme kaydedilmistir(129). Avustralya’da aborjinler tizerinde yapilan bir
calismada ise 157 ¢ocuk ¢aligmaya dahil edilmis, hastalarin %48’si zayif, %23’
bodur ve %24 ‘Ui mikrosefalik olarak saptanmistir. Mikrosefali ve zayiflik anlamli
olarak iliskili  bulunmustur; ancak bodur c¢ocuklarda anlamh iligki

saptanmamistir(130).

Tim c¢ocuklarin biliylime izleminde ve beslenme durumlarinin
degerlendirilmesinde  antropometrik  Ol¢ltimler  diizenli  kaydedilmelidir.
Antropometrik Ol¢iimler kalitsal metabolik hastalik izleminde de oldukga
onemlidir. Hastalarin her poliklinik kontroliinde 6l¢iimlerinin alinmasi erken tant,
uygun tedaviyle farkindalik kazandirir. Bu c¢alisma hastalarin diyet kaydi ve
tekrarlayan antropometrik olgiimler yapilmasi bakimindan prospektif ¢alismalara

onciiliik etmektedir.
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6 SONUCLAR

1. Calismada 239 hasta yer aldi bunlarin 107’si kiz 132’si erkekti.

2. Fenilketoniiri tanil1 hasta sayis1 138 ve glikojen depo hastaligi tanili hasta sayisi

101°di.

3. Poliklinige ilk basvurular igerisinde 0-1 yas araliginin diger yas gruplarina

oranla daha yiiksek oldugu saptandi.

4. 2 yas ve lizeri hastalarda hesaplanan viicut kitle indeksi ortalamasi kiz

hastalarda daha yiiksek bulundu.

5. Calismamizda 5 yas altinda BGA z skoruna gore zayif hastalarin orant %5,7;
YGA z skoruna gore diisiik kilolu hastalarin oran1 %16,6 ve YGB z skoruna gore

bodur hasta oran1 %29,1 olarak saptandi.

6. Tiim hastalarin %45,2 (n=108)’si YGA’ya gore distik kilolu, %43,9 (n=105)
BGA’ya gore zayif ve %15,9 (n=38) YGB’ye gore bodur olarak bulundu.

7. YGA’ya gore fenilketoniiri hastalarmin %40,6 (n=56)’s1, glikojen depo
hastalarinin = %51,5(n=52)’1 malnutre saptandi. YGB’ye gore fenilketoniiri
hastalarinin %36,2 (n=50) glikojen depo hastalarinin %54,5 (n=54)’ii bodur
olarak saptandi. BGA’ya gore fenilketoniiri hastalariin %16,7 (n=23) glikojen

depo hastalarinin %14,9 (n=15)’u malnutre olarak saptandi.

8. Tim malnutre hastalar degerlendirildiginde YGA ve BGA agisindan

fenilketoniiri ve glikojen depo hastalig1 arasinda anlamli fark saptanmadi.

9. Tiim bodur hastalar degerlendirildiginde YGB agisindan fenilketoniiri ve
glikojen depo hastaligi arasinda anlamli fark saptandi. (p=0,019) Fenilketoniiri
hastalarinda yasa gore boy degeri ortalamasi 90,92 +3,52 ve glikojen depo
hastalarinda 88,54 +5,40 olup daha kisa oldugu goriildii.
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10. Fenilketoniiri hastalarinda YGB z skoru ortalamasi -0,538+1,59 ve glikojen
depo hastalarinda ise -1,53+1,89 olup istatistiksel olarak anlamli fark bulundu.
(p<0,001)

11. Fenilketoniiri hastalarinda YGA z skoru ortalama degeri -0,18+1,41 ve

glikojen depo hastalarinda -0,59+1,56 olup istatistiksel acidan anlamli zayif
bulundu. (p:0,035)

12. Fenilketoniiri hastalarinda BGA z skoru -0,13+1,38 ve glikojen depo

hastalarinda ise 0,51+1,90 olup anlamli farklilik bulunmad.

13. Yas gruplarmma goére BGA degerlendirmesinde hafif malnutrisyon 9%78,1
(n=25)’i YGA degerlendirmesinde hafif malnutrisyonun %48,8 (n=40)’i ve orta
dereceli malnutrisyonun %68 (n= 17)’i; YGB agisindan hafif bodurlugun %57,1’i
(n=36) ve orta dereceli bodurlugun %41,4 (n= 12)’i 0-1 yas araliginda daha
yiiksek bulundu.

14. VKI’ye gore hem fazla kilo hem de obez hastalar birlikte degerlendirildiginde
ise yag gruplari arasinda anlamli fark mevcuttu. 2-4 yas araliginda VKI ortalamasi
19,09+2,79; 11-15 yas araliginda 26,69+2,63 ve 5-10 yas araliginda 30,93+44,30

olarak saptandi.

15. Cinsiyete gore VKI degerlendirildiginde erkeklerin %16,9 (n=11)"u kiz
hastalarin %18,9 (n=10)’u fazla kilolu olarak bulundu. Erkeklerin %9,2 (n=6)’s1
ve kizlari %20,8 (n=11)’si obezdi. Fazla kilolu ve obez hastalar kendi aralarinda

degerlendirildiginde cinsiyetler arasinda anlamli fark saptanmadi. (p>0,05)

16. VKI ‘ye gore hastalarin %17,8 (n=21) ‘i fazla kilolu ve %14,4 (n=17)’si
obezdi. Fazla kilolu ve obez hastalar glikojen depo hastaliklarinda daha sik
goriilmekle beraber istatistiksel olarak degerlendirildiginde fenilketoniiri ve

glikojen depo hastaligi arasinda anlamli farklilik saptanmadi. (p>0,05)

17. Fenilketoniiri hastalarinin n=17 (%18,9)’si mikrosefalikken glikojen depo
hastalarinin n= 21 (%31,3)’ 1 daha yiiksek siklikla mikrosefalik olarak bulundu.
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18. Mikrosefali ile diisiik kiloluluk, zayiflik ve bodurluk arasinda anlaml iligkili

bulundu.

19. YGA, YGB z skoru < -2 olan tedavi alan tiim hastalar degerlendirildiginde
FKU ve GDH arasinda anlamli farklilik saptanmadi.

20. YGA, BGA, YGB z skoru < -2 olan tim hastalar, FKU ve GDH
degerlendirildiginde tedavi alanlar ve almayanlar arasinda anlamli farklilik

saptanmadi.

21. Tedaviye gore degerlendirilme yapildiginda YGA, BGA, YGB agisindan tiim
malnutre hastalar, FKU, GDH ele alindiginda tedavi alanlar ve almayanlar

arasinda anlamli farklilik saptanmadi.

22. YGA, BGA, YGB agisindan tedavi alan tiim malnutre hastalar ele alindiginda
FKU ve GDH arasinda anlamli farklilik saptanmadi.

23. Diyet tedavisi alan VKI’ne gore tiim fazla kilolu ve obez hastalar birlikte ele
alindiginda FKU ve GDH arasinda anlaml fark saptanmadi. Tiim fazla kilolu ve
obez hastalar ele alindiginda FKU ve GDH’nda tedavi alan ve almayan hastalar

arasinda anlaml fark saptanmadi.

24. Kalitsal metabolik hastaliklarin izleminde ve beslenme durumlarinin
degerlendirilmesinde antropometrik Slgiimler diizenli kaydedilmelidir. Hastalarin
her poliklinik kontroliinde Ol¢limlerinin alinmasi ve ayni biiylime egrisinde
degerlendirilmesi hastalarin tan1 ve takibi agisindan Onemlidir.  Hastalarin
beslenme durumlarinin dengeli olmasi kalitsal metabolik hastalik prognozunu

olumlu yonde etkileyecektir.
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7 OZET

Besin gereksinimi ve alimi arasinda bir dengesizlik sonucunda biiyiime ve
gelismeyi etkileyebilecek enerji, protein veya mikro besin eksiklikleri
malnutrisyona neden olmaktadir. Fenilketoniiri ve glikojen depo hastaligi gibi
diyet tedavilerinin de verilebildigi kalitsal metabolik hastaliklarda malnutrisyon

goriilebilmektedir.

Calismaya Ocak 1992 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma ve Beslenme Bilim Dali’na bagvurmus 0-20
yas arasindaki fenilketoniiri (FKU), glikojen depo hastalar1 (GDH) dahil edildi.
Retrospektif dosya verilerinden hastalarin poliklinige ilk bagvuru dl¢liimleri ve

tedavi durumlar1 kaydedildi.

Calismaya dahil edilen 239 hastanin 138’1 FKU ve 101’1 GDH’d1.
Poliklinige ilk basvurular igerisinde 0-1 yas aralifinin diger yas gruplarina oranla
daha yiiksekti. Tiim malnutre hastalar degerlendirildiginde yasa gore agirhik
(YGA) ve boya gore agirlik (BGA) agisindan FKU ve GDH arasinda anlamli fark
saptanmazken tiim bodur hastalarda yasa gore boy (YGB) agisindan GDH daha
kisa bulundu. (p=0,019) YGB ve YGA z skoru acgisindan GDH, FKU’den daha
diisiik bulundu. (p<0,001; p:0,035) 2 yas ve iizeri hastalarda hesaplanan viicut
kitle indeksi (VKI) ortalamasi kiz hastalarda ve 2-4 yas aralifinda daha yiiksek
bulundu. Mikrosefali ile diisiik kiloluluk, zayiflik ve bodurluk arasinda anlaml
iliskili bulundu. YGA, BGA, YGB agisindan tedavi alan tiim malnutre hastalar ele
alindiginda FKU ve GDH arasinda anlamh farklilik saptanmadi. YGA, BGA,
YGB z skoru < -2 olan tiim hastalar, FKU ve GDH degerlendirildiginde tedavi

alanlar ve almayanlar arasinda anlamli farklilik saptanmada.

Antropometrik Olgiimler kalitsal metabolik hastalik izleminde oldukca
Oonemlidir. Malnutrisyon, bodurluk, obezite ve mikrosefali durumlarinin erken
saptanmast acisindan hastalarin her poliklinik kontroliinde antropometrik

Olctimleri yapilmalidir.

Anahtar kelimeler: Malnutrisyon, fenilketoniiri, glikojen depo hastaligi
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8 SUMMARY

Energy, protein, micronutrient deficiencies that may affect growth and
development as a result of an imbalance between the nutritional requirement and
intake cause malnutrition. Malnutrition can be observed in hereditary metabolic

diseases, such as phenylketonuria and glycogen storage diseas.

Phenylketonuria (FKU), glycogen storage disease (GSD) aged 0-20 years
who applied to Gazi University Faculty of Medicine, Department of Pediatric
Metabolism and Nutrition between January 1992 and December 2019 were
included in the study. From the retrospective file data, the initial polyclinic

admission measurements and treatment status of the children were recorded.

239 patients included; 138 were FKU and 101 were GSD. 0-1 age range was
higher than the other age groups. In terms of weight for age (WFA) and weight for
length (WFL) when all malnourished children were evaluated, no significant
difference was found between FKU and GDH. GDH was shorter than FKU in
terms of length for age (LFA) in all stunted patients. (p= 0.019) GDH was lower
than FKU in terms of LFA and WFA z scores. (p<0.001; p: 0.035) The mean body
mass index (BMI) calculated in patients 2 years and older was higher in female
patients and in the 2-4 age range. There was a significant relationship between
microcephaly and underweight, wasted and stunting. When all treated
malnourished children were evaluated in terms of LFA, WFA, WFL no significant
difference was found between FKU and GDH. When LFA, WFA, WFL z scores <
-2 that FKU and GDH were evaluated, no significant difference was found

between the treated and non-treated patients.

Anthropometric measurements are very important in rare metabolic disease.
In order to detect malnutrition, stunting, obesity and microcephaly cases early,

anthropometric measurements should be taken regularly.

Key words: Malnutrition, phenylketonuria, glycogen storage disease
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