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OZET

Amac: Cocuk kardiyoloji kliniginde dogumsal kalp hastaligi (DKH) tanisi alan hastalarin anne-baba akrabaligi agisindan
degerlendirmesi.

Gerecg ve Yontemler: Ocak 2008-Ocak 2009 tarihleri arasinda hastanemiz ¢ocuk kardiyoloji poliklinigine ilk kez mu-
racaat eden 3295 ¢ocuk olgunun dosyasi geriye donlk olarak incelendi. Ekokardiyografi ile DKH tanisi alan 651 olgu
calismaya dahil edildi. Kontrol grubu olarak ayni tarihler arasinda basvuran ve DKH saptanmayan ve akrabalik bilgisine
ulagllabilen 2430 olgu alindl.

Bulgular: Calisma grubundaki 651 olgunun 127’sinde (%19.5) anne-baba akrabalidi vardi. En sik olarak 3.dereceden
akrabalik 87 hasta da (%68.5), ikinci siklikta 5. dereceden akrabalik 33 hastada (%25.9), 4. dereceden akraballk ise 7
hastada (%5.5) tespit edildi. Kontrol grubunda akrabalik oranlari ¢aligma grubuna benzer sekilde %20.8 olarak bulundu
ve ¢cogunlugu 3. derece akrabaliktl. Her 2 grup arasinda ve DKH alt tipleri degerlendirildiginde anne baba akrabaligi
agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0.072).

Sonug: Cogunun sebebi hala aydinlatilamamis olan ve gevresel ve genetik faktorlerin etkilesimi sonucu ortaya ¢iktid
dUsunulen DKH’da, nedene yonelik olarak akrabalik konusunda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ oldugu distnulmektedir.

Anahtar Sozciikler: Akrabalk, Cocuk, Dogumsal kalp hastaliklari

ABSTRACT

Objective: Evaluation of patients who presented at the pediatric cardiology clinic and received a diagnosis of congenital
heart disease (CHD) in terms of consanguinity.

Material and Methods: The files of 3295 patients who presented at the pediatric cardiology clinic of our hospital
for the first time between January 2008 and January 2009 were retrospectively examined and 651 cases who were
diagnosed with CHD via echocardiography were included in the study. The control group included 2430 cases who
were not diagnosed with CHD and whose consanguinity information was available.

Results: Consanguinity was preset in 127 of the 651 cases (19.5%) in the study group. The consanguinity was
third degree in 87 patients (68.5%), fifth degree in 33 patients (25.9%) and fourth degree in 7 patients (%5.5). The
consanguinity rate of the control group was 20.8% and similar to the study group, with most subjects reporting third
degree consanguinity. Evaluation of the two groups and the congenital heart disease subtypes showed no statistically
significant difference regarding consanguinity (p=0.072).

Conclusion: CHD is thought to be a result of the interaction between environmental and genetic factors but most of the
reasons are still unknown. We believe that more studies on consanguinity as a reason of CHD are needed.
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GIiRIS

Kardiyovaskuler sistem anomalileri en sk goérllen konjenital
anomaliler olup, canli dogan bebeklerde 5-10/1000 arasinda
bildirilmektedir (1,2). Cogduniugu izole iken, yaklasik Ucte
birine ekstrakardiyak anomaliler eslik eder (3). Dogumsal kalp
hastaliklarinin (DKH) nedenleri henlz iyi bilinmemektedir. Ancak
klasik olarak olgularin cogundan genetik ve gevresel faktdrlerin
etkilesimiyle ortaya ¢ikan multifaktoryel kalitim sorumlu tutulur.
Daha azindan ise kromozom anomalileri, tek gen defektleri ve
cevresel faktorler sorumludur. Akraba evliligi ise toplumda var
olan %2-5’lik anomalili bebek dogurma riskini yaklasik olarak
iki kat arttirr (4). Dolayisiyla genetik gegisin olduk¢a dnemli
oldugu DKH da akraba evliligi epidemiyolojiyi etkileyen dnemli
bir faktérddr. Bu ¢alismada DKH tanisi konulan ¢ocuk olgularda
anne-baba akrabaliginin degerlendiriimesi amaglandi.

GEREC ve YONTEM

Ocak 2008-Ocak 2009 tarihleri arasinda Selcuk Universitesi
Meram Tip Fakultesi Gocuk Kardiyoloji Poliklinigine ilk kez
muracaat eden olgularin dosyalari geriye donuik olarak incelendi.
Ekokardiyografik (EKO) degerlendirmesi olmayan hastalar
calismaya dahil ediimedi. Olgularin demografik &zellikleri,
anne-baba arasinda akraballk olup olmadigi, varsa akrabalidin
derecesi, eglik eden sendrom varligi, EKO bulgular ve tanilar
dosyalarindan kaydedildi. izole DKH tanisi konulanlar ile DKH
tespit edilmeyenler ebeveyn akrabaldi acisindan karsilastiridi.
Klinigimizde EKO degerlendirmesi Hawlett Packard Sonos
5500 cihazi ile S 2-4 ve 12 sektdr problar kullanilarak ¢ocuk
kardiyoloji uzmani tarafindan yapildi.

Tanimlamalar
Dogumsal kalp hastaligi

Kalbin ve intratorasik blUylk damarlarn dogustan var olan
yapisal anomalileri olarak tanmlandi (5). Tespit edilen DKH’I
Avrupa Cocuk Kardiyoloji Derneginin  tani kodlan esas
alinarak sinflandiridi (6).Otuz alti haftadan kicUk dogan ve/
veya yasl U¢ aydan kicuUk olan bebeklerde saptanan Patent
duktus arteriyozus (PDA) dikkate alinmadi. inceleme sirasinda
subkostal bakida foramen ovale flap’i izZlenmeyen, interatriyal
septumun  devamliiginin  kesintiye ugradigi (T bulgusu) ve
soldan saga santi olan hastalar atriyal septal defekt (ASD) olarak
degerlendirildi. izole patent foramen ovale tespit edilen olgular
normal olarak degerlendirildi. Mitral yetersizligi olan mitral valv
prolapsusu (MPV) olgulan da DKH olarak degerlendirildi. Eger
VentrikUler septal defekt (VSD), tek basina ise izole VSD olarak
degerlendirildi. Eslik eden ASD, PDA, pulmoner darlik (PD), aort
darligi (AD) ya da koarktasyonu (AK) ya da MVP varsa, VSD ve
basit DKH birlikteligi (VSD+BDKHB) olarak degerlendirildi. Bu
basit DKH’lari da tek basina ise izole olarak degerlendirildi. Fallot
tetralojisi, pulmoner atrezi ya da blyUk arter transpozisyonu gibi
komplex DKH’ daki VSD’ ler ayrica degerlendiriimedi.
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Akrabalik derecesi

Anne-baba arasindaki akrabalik dizeyi Thompson’a gére de-
recelendirildi. Anne, baba, kardegler ile cocuklar birinci derece-
den, blyuk anne, blytk baba, torunlar, teyze, hala, amca, dayi
ve yegenler ikinci dereceden, birinci kuzenler, torun ¢ocuklar,
buyldk blylk anne ve baba, blyUk hala, blylk teyze, blylk
amca, blyUk dayi ve kardes torunlan Gglincl dereceden, anne
ya da babanin kardeglerinin torunlar dérdinct dereceden ve
ikinci yegen yani yabanci kimselerle evlilik yapmis birinci yegen
cocuklart arasindaki akrabalik ise besinci dereceden akraba ev-
liligi olarak tanimlandi (7).

Istatistiksel analiz

statistiksel analiz SPSS (SPSS for Windows, Version 18.0,
SPSS Inc, U.S.A) paket programi kullanilarak yapildi. Verilerin
siniflandinimasi i¢in tanimlayici istatistik kullanildi. Sayisal olma-
yan veriler ylzde ile ifade edildi. Normal dagiim gostermeyen
sayisal veriler ortanca ile belirtildi. Her 2 gruptaki kategorik veri-
lerin karsilastinimasinda ki-kare testi, sayisal verilerin karsilasti-
rimasinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. P<0.05 degerleri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma suresince Klinigimize ilk kez bagvuran 3295 olguya
EKO yapilmig ve bunlardan 689 olgu (%20.9) DKH tanisi almisti.
Bu olgularin yas ortancasi 44.8+58.2 ay olup %50.6'sI (n=349)
erkek, %49.4°0 kizdi (n=340). Tespit edilen 689 DKH’ll hasta
grubundan tanmlanmig genetik sendromlari olanlar galisma
digl biraktktan sonra kalan 651 olgunun 127’sinde (%19.5)
anne-baba akrabaligi vardi. En sik olarak 3.dereceden akrabalik
87 hasta da (%68.5) tespit edildi, ikinci siklikta 5. dereceden
akraballk 33 hastada (%25.9) mevcuttu, 4. dereceden akrabalik
ise 7 hastada (%5.5) tespit edildi. Bu DKH tipleri ve mevcut
anne-baba akrabaligi oranlari Tablo I'de verildi. Kontrol grubu
olarak gocuk kardiyoloji poliklinigine ayni tarihler arasinda
basvuran ve DKH saptanmayan ve akrabalik bilgisine ulasilabilen
2430 olgu alindi. Kontrol grubunda akrabalik oranlar ¢alisma
grubuna benzer sekilde %20.8 olarak bulundu ve ¢ogunlugu
3. derece akrabalikt. Her 2 grup arasinda ve DKH alt tipleri
degerlendirildiginde anne baba akrabalidi agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p=0.072)

TARTISMA

Akraba evliligi dinya toplumunun %20’si tarafindan tercih
edilmektedir, Ulkemizde akraba evliligi sikligi bdlgelere goére
degismekle birlikte genel olarak %20-25 arasinda oldugu
bildirimektedir. En sk Dogu ve Guney Dogu Anadolu’da
gorUlirken daha az oranda Bati illerinde saptanmistir (8). Konya
ilinde akraba evliligi skl yapilan ¢alismalarda %23.2 olarak
bildirilmistir (9). Kontrol grubumuzda akrabalik orani literatlre
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Tablo I: DKH’larinda akrabalik oranlari.

DKH Tipi Sayi Akrabalik sayisi Akrabalik % p degeri
izole ASD 266 42 15.7 p=0.096
izole VSD 100 23 23.0 p=0.074
ASD + VSD 74 12 16.2 p=0.092
ASD + BDKHB* 49 8 16.3 p=0.090
Pulmoner darhk 28 8 28.5 p=0.070
PDA 23 4 17.3 p=0.086
Fallot tetralojisi 22 8 36.3 p=0.066
Aort darhgi 19 6 1.5 p=0.068
Aort koarktasyonu 11 2 18.1 -
AVSD 4 2 50.0 -
VSD+BDKHB 7 8 42.8 -
ASD+VSD+BDKHB 8 3 37.5 -
MVP 8 1 12.5 -
BAT 6 - - -
Turunkus arteriozus 5 3 60.0 =
CCSv 3 = = =
TAPVDA 4 1 25.0 =
Malpozisyon 4 1 25.0 =
BDKHB 3 = = =
Tek ventrikil 2 = = =
Hipoplastik sol kalp 1 - - -
Pulmoner atrezi 1 - - -
Diizeltilmis BAT 1 - - -
Pul. kapak yoklugu s. 1 - - -
Parasit mitral kapak 1 - - -
Toplam 651 127 19.5 p=0.072

ve Konya ili verilerine uygun bulundu. Veriler kiyaslandiginda
VSD’'de %23, pulmoner darlkda %28, fallot tetralojisinde
%36, aort darliginda %31 seklinde toplum ve kontrol grubu
yUzdesinin Uzerinde bir akraba evliligi sikigl olmasina ragmen
istatistiksel olarak hi¢bir DKH' tipinde ve genelinde akrabalik
agisindan anlamli fark saptamadik.

Akraba evliligi ve DKH iligkisi literatirde birgok c¢aligmada
degerlendiriimistir.  Bunlar iginde Ingiltere’de  yapilan  bir
calismada Ingiltere’de yasayan Musliiman Asyall grup ile ingiliz
toplumu  karsilagtinimig ve akraba evliliginin  yaygin oldugu,
Asyall grupta kompleks kardiyak anomalilerin sikligi daha fazla
bulunmasina ragmen basit DKH’lar (PDA, VSD, ASD, PD,
BAT, AK, Fallot tetralojisi) arasinda anlamli fark bulunmamigtir
(10). Baska bir calismada kontrol grubuna gére 1. ve 2. derece
kuzen evliligi olan grupta ASD, valviler AS, MVP ve FT sikliginda
anlamli fark tespit ediimesine ragmen diger DKH’larinda anlamli
fark saptanmamigtir (11). Suudi Arabistan’dan yapilan bir bagka
calismada DKH tespit edilen 949 hastanin akrabalk bilgileri
ulusal verilerle kiyaslanmis ve DKH da akrabali@in anlamli
derece yUksek oldugu bulunmustur, ayni c¢alismada VSD,
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ASD, AVSD, Pulmoner atrezi ve PD’da akrabalk anlamliyken,
FT, TrikUspit atrezisi, AS, AK, PDA'da fark saptanmamistir (12).
Subramanyan ve ark.nin (13) yaptiklan galismada ise bizde
oldugu gibi DKH ve akraballk arasinda anlamii iliski tespit
edilmemistir. Ulkemizde Ozyiirek ve ark.’nin (14) izmir ilinde 66
DKH’ll gocuk ile yaptiklar ¢alismada hasta grubunda anne-baba
akrabaligi %22.7, kontrol grubunda %4.3 bulunmus ve akraba
evliliginin DKH riskini anlamli derecede arttirdigi belirtilmistir
(p=0.0075). Ayni galismada ailesinde DKH olan bireylerde, DKH
riskinin normal populasyona gore 3.48 kat arttigi vurgulanmigtir
(14). Calismamizda DKH’I olan akraba 6ykisU sadece 16
(%3.3) olguda bulunmustur anlamli degildir. Batin bunlar g6z
ontne alindiginda DKH ve akraba evliligi arasinda galismalarla
belirlenmis belirgin bir iliski gdsterilememistir. Genel olarak
akraba evliliginin DKH sikligini artirdigi kabul edilse de tek tek ele
alindiginda, literatlrde akrabalikla iligkisi kesin olarak kanitlanmig
bir DKH tipi yoktur. Yapisal kalp anomalilerinin ¢ogu (%90)
idiyopatiktir, %8 civarinda kromozomal hastaliklar (Trizomi 13,
18, 21 ve Turner sendromu vb) veya tek gen bozuklugu olan
genetik etiyolojik neden vardir, %2 sinde ise gevresel teratojenler
suclanmaktadir (4,15).



Birgok kusakta DKH’1 olan aileler vardir bu durumda Mendelyen
faktorler ve teratojenite dncelikle irdelenmelidir. DKH'larinin
%3’U Mendelyen net kaltim sekli gdsterir, akraba evliliklerinde
DKH varliginda 6nemli olan bu mendelyen kalitim seklidir.
Kompleks veya izole olarak gorulebilen DKH’larinda tanimlanmig
birka¢ Mendelyen kalitim sekli disinda gogunun genetik gegisi
bilinmemektedir (16). Ayni kalp defektinin olup olmadigina
bakilimaksizin hasta iki kardes varliginda, gelecek 3. kardeste
risk, nadir defektler icin %5, VSD gibi sik gérulenler icin %10
olarak verilebilir (4).

Sadece genetik faktorlerin  belirfleyici olmadidi bu hasta
grubunda akraba evliligi tek basina bir risk faktort olamayacagi
aciktir. Vakalarin %2-4’Unden bilinen gevresel faktdrler ya da
annede diyabet, fenilketonri veya sistemik lupus eritematozus,
konjenital rubella sendromu ve maternal ilag alimi, radyasyon,
alkol, sigara kullanimi gibi durumlarn kapsayan teratojenik etkiler
sorumlu tutulmaktadir (4,17).

Erken tani ve tedavisi oldukga 6nemli olan DKH’na neden olan
etiyolojik nedenin belirlenmesi hastaligin takip eden kusaklarda
gortime sikkhginin  tahmin edilmesi ve genetik danisma
veriimesi acisindan oldukga 6nemlidir. Cogunun sebebi hala
aydinlatilamamig olan, ¢evresel ve genetik faktorlerin etkilesimi
sonucu ortaya ¢iktidi dusuntlen DKH’nda, nedene yonelik
olarak akraballk konusunda anlamli bir iligki saptayamamis
olsak da bu konu ile ilgili daha fazla ¢alismaya ihtiyag oldugunu
dUsunUyoruz.
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