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COCUK VE ADOLESAN YAS GRUBUNDA iNSULIN DUYARLILIGI VE VUCUT
KIiTLE INDEKSININ SENKOP UZERINDEKi ROLU

THE ROLE OF INSULIN SENSITIVITY AND BODY MASS INDEX ON SYNCOPE IN CHILDREN

AND ADOLESCENTS
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Amag: Genel populasyonda sik karsilasilan vazovagal senkop ile
vicut kitle indeksi ve insilin duyarhhginin iliskisi eriskin yas
grubunda birkag ¢alismada degerlendirilmistir. Cocuk ve adolesan
yas grubunda ise bu konu ile ilgili veri bulunmamaktadir.
Calismamizda viicut kitle indeksi ve instlin duyarliliginin vazovagal
senkop Uzerindeki etkisinin arastiriimasi amacglanmistir.

Yoéntem: Hastanemiz Cocuk Kardiyoloji Poliklinigi’'ne bayilma
sikayeti ile bagvuran ve vazovagal senkop 6n tanisi ile tilt testi
yapilan 6-18 yas arasi ¢ocuklar ¢alismaya alindi. Calismaya dahil
edilen hastalarin senkop ile ilgili olarak atak 6ncesi atak sirasindaki
ve atak sonrasindaki dykdleri ayrintili olarak sorgulandi. Hastalar
tilt testi pozitif ve negatif olarak 2 ayri gruba ayrilarak baslica viicut
kitle indeksi, insllin duyarhhg ve senkop igin yatkinlik
olusturabiliecek parametreler kayit edildi.

Bulgular: Calismaya 53’0 erkek (%33,8), 104’U kiz (%66,2) olmak
lizere 157 hasta alindi. Yaglari 6-18 yil arasinda degisen hastalarin
bagvurudaki ortalama senkop sayisi 4,15 + 5,5 idi. Senkop
oncesinde prodrom belirtiler ile ilgili karsilastirma yapildiginda Tilt
Testi negatif olan grupta abdominal sikayetlerin daha sik
gbzlenmis oldugu saptandi ve istatistiksel olarak anlaml farkhhk
mevcuttu (p=0,039). 157 hastanin 103’linde (%65) test sonucu
negatif idi. Tilt test sonucu pozitif ve negatif olan iki grup arasinda
yas, senkop sayisi, achk insdlin, achk serum glukoz, HOMA,
1/HOMA, Go/lo, Goxlo, QUICKI, kilo, boy degerleri agisindan anlamli
fark saptanamadi (p>0,05). Tilt testi pozitif olan grupta boy SDS
degerinde (Z skoru) anlamli farkhlik gézlendi (p=0,022).

Sonug: Calismamizda boy SDS degerleri ile senkopa yatkinhk
arasinda anlamli iliski saptanmis olup ¢ocukluk yas grubunda,
insulin duyarhhgindan ziyade boy SDS degerinin senkop
gelisiminde daha etkili bir parametre oldugu gosterilmistir.
Anahtar Kelimeler: Vazovagal senkop, tilt testi, instlin duyarliligi,
vicut kitle indeksi

ABSTRACT

Objective: The relationship of BMI and insulin sensitivity with
vasovagal syncope has been investigated only in several adult
studies. There are no studies on this issue in children and
adolescents. We designed this study to determine whether BMI
and insulin sensitivity may be risk factors for vasovagal syncope.
Methods: The study included patients aged 6-18 years who
presented with fainting and underwent tilt tests with the
suspicion of vasovagal syncope. The patients included in the study
were questioned in detail regarding syncope before the attack,
during the attack, and after the attack. Patients' tilt tests are
separated into two groups as positive and negative, and mainly
BMI and insulin sensitivity parameters being investigated that can
predispose to syncope.

Results: We included 53 boys (33.8%), and 104 girls (66.2%), for a
total of 157 patients in the study. Patients aged 6-18 years old
have an average syncope number of 4.15 + 5.5 in presentation.
103 of 157 patients (65%) had a negative tilt test result. Between
the positive and negative tilt test groups, there is no significant
difference in terms of age, number of syncope, insulin, glucose,
HOMA, 1/HOMA, Go/lo, Goxlo, QUICK, weight, height (p>0.05).
Only height SDS (Z score) was found to be significantly different in
the positive tilt test group (p=0.022).

Conclusion: In our study, a significant relationship was found
between height SDS values and susceptibility to syncope. In the
pediatric age group, it has been shown that height SDS, rather
than insulin sensitivity, poses a risk for syncope.
Keywords: Children, vasovagal syncope, tilt test,
sensitivity, body mass index
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Giris

Senkop ani olarak gergeklesen, gecici biling kaybi ve
postiral tonus kaybinin eslik ettigi spontan olarak
diizelmenin gérildigi bir durumdur. Cocuklarin yaklasik
%15’i addlesan dénemin sonuna kadar senkop tecriibe
ederler.?® Cocukluk caginda en sik otonom senkop
gorilir. ikinci sirada kardiyak ve psikiyatrik nedenler yer
alir.* En sik karsilasilan senkop tiirii olarak karsimiza ¢ikan
vazovagal senkop (VVS) iyi bir prognoza sahiptir fakat
tekrarlama riskinin olmasi hem cocuk ve addlesanlarda,
hem de ebeveynlerde endise olusturur.

Vicudun pozisyon degisikliklerinde kan akiminin
diizenlenmesinde etkili olan faktorler; yer c¢ekimi,
kardiyovaskiler sistem, santral sinir sistemi, endokrin
sistem ve otonom sistemdir.® Kalp hizi ve kan basincinin
otonom kontroliindeki gegici degisiklikler hipotansiyon ve
biling kaybina neden olabilir. Bu durum otonom senkop
olarak tanimlanir ve normal otonom fonksiyonlarin
varyanti olabilecegi gibi otonom sinir sistemini etkileyen
bir hastaligin parcasi da olabilir.#

Son yillarda yapilan kisith sayida ¢alismatarda vazovagal
senkopa yatkinhk olusturacak risk faktorleri agisindan
instlin  duyarhihg ve vicut kitle indeksi (VKi)
degerlendirilmistir. insiilinin metabolik etkilerine ek
olarak otonomik sinir sistemi ve vaskiiler iskelet kaslari
insilin

Uzerine etkisi oldugu da bilinmektedir.
inflzyonunun sempatik desarj ve miskuler
vazodilatasyona neden oldugunu gozlemlenmistir.

insiiline olan metabolik yanitin miktari insilin direnci
olarak tanimlanir. Bu amagla c¢esitli endeksler
kullanilmigtir. Hiperinsilinemik 6glisemik klemp yontemi
diger tim modelleri degerlendirmek igin altin standarttir.
Bu ydntemin zahmetli ve pahali olmasi nedeniyle klinikte
plazma glukozu ve insilin degerlerinden hesaplanan
HOMA ve QUICKI indeksleri gibi daha basit yontemler
mevcuttur. Calismamizin amaci vazovagal senkop ile
diisiik VKi ve artmis insiilin duyarliligi arasindaki iliskiyi
degerlendirmektir.

Yontem

Calismaya cocuk kardiyoloji poliklinigi'ne en az bir kez
bayilma sikayeti ile basvuran ve vazovagal senkop 6n tanisi
ile tilt testi yapilan yaslari 6-18 yas arasinda degiskenlik
gosteren 157 ¢ocuk dahil edildi. Calismaya dahil edilen
hastalarin senkop atagl oOncesi, atak sirasindaki ve
sonrasindaki oykdleri uygulanan bir anket araciligiyla
ayrintil olarak sorgulandi. Oykideki yakinmalar, takip
sireleri ve atak sayilari kaydedildi. Senkop ya da
presenkop nedeni ile basvuran hastalarin etyolojisinin
aydinlatilabilmesi amaciyla hemogram, karaciger-bébrek
fonksiyonlari, elektrolit incelemeleri (kalsiyum, fosfor),
tiroid hormon dizeyleri kaydedildi. Serum aglik insilin ve
achk glukoz dizeyleri galisilarak elde edilen verilere gore
HOMA ve QUICKI indeksleri hesaplandi.

Bu calisma icin Kocaeli Universitesi, Tip Fakiltesi Etik
Kurulundan onay alindi (Etik Kurul No: 2015/2).
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Tilt Testi Protokolii

Teste baslamadan 30 dakika 6nce vendz damar yolu agildi.
Ug saatlik aclik sonrasi tilt testi yapildi. Monitér araciligi ile
hastanin kalp tepe atimi ve EKG’den ritmi sirekli takip
edilerek 5 dakika arayla manuel olarak kan basinci takibi
yapildi. Test ilagsiz ve ilagh olmak Uzere 2 evrede yapildi;
ilagsiz evrede, 20 dakika sirtiistii dinlenme déneminden
sonra masa 70 derece egik duruma getirilerek 40 dakika
ya da senkop gelisinceye kadar gozlendi. Bu donemde
senkop gozlenmemesi halinde ilagla provakasyon evresine
gecildi. ilagla provakasyon evresinde, 10 dakika sirtiistii

dinlenen hastaya sublingual nitrogliserin  verildi,
maksimum 15 dakika olmak Uzere, senkop gelisinceye
kadar izlendi. Test sirasinda senkop, presenkop,

hipotansiyon, bradikardi gelismesi ya da devam edememe
durumlarinda masa 0 derece sirtlisti duruma getirildi ve
test sonlandirildi. Hastalar tilt testi sonucuna gore negatif
ve pozitif tilt testi olarak gruplandi. Test sonucu pozitif
yanith  olan hastalar kardiyoinhibitor tip  VVS,
vazodepressor tip VVS, miks tip VVS, postural ortostatik
tasikardi sendromu veya ortostotik hipotansiyon olarak
siniflandirild.®

insiilin Duyarhilig indeksleri

Tilt Testi 6ncesi bakilan aghk bazal instlin ve bazal aglik
glukoz degerleri kullanilarak asagidaki parametreler ile
insulin direnci/duyarliligi hesaplandi.

1. Aclik glukoz ve insilin diizeyleri (Go, lo)

2. Bazal degrlerden elde edilen indeksler (Go/lo ve
Goxlo)

3. HOMA-IR=insiilin diizeyi (uU/ml) x plazma
glukoz duizeyi (mmol/L)/22,5
HOMA-IR=(loxGo/22,5)

4., 1/HOMA

5. QUICKI=1/(log(insulin)) + (log(plazma
glukozu(mg/dl))

QUICKI=1/[Log(lo) + Log (Go)]

istatistiksel Analiz

istatistiksel degerlendirme, IBM SPSS 20.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) paket programi ile yapildi. Normal
dagihma uygunluk testi Kolmogorov-Smirnov Testi ile
degerlendirildi. Nimerik degiskenler ortalama * standart
sapma ve medyan (25. persantil - 75. persantil) ve frekans
(yuzdelikler) olarak verildi. Gruplar arasindaki farklilik
normal dagihma sahip olan nimerik degiskenlerde
Student t testi, normal dagilima sahip olmayan nimerik
degiskenler icin Mann-Whitney U Testi, kategorik
degiskenler icin Pearson's Ki-kare analizi, Fisher's Exact Ki-
kare analizi, Yates’ Ki-kare Analizi ve Monte Carlo Ki-kare
Analizi ile degerlendirildi. Nimerik Degiskenler arasindaki
iliski Spearman Korelasyon Analizi ile degerlendirildi.
p<0,05 istatistiksel olarak 6nemlilik igin yeterli kabul edildi

Bulgular

Calismaya senkop nedeni agiklanamayan ya da vazovagal
senkop disunilerek tilt testi yapilan 53 erkek (%33,8),
104 kiz (%66,2) hastadan olusan toplam 157 hasta alindi.
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Yaslari 6-18 yil arasinda degisen hastalarin basvurudaki
ortalama senkop sayisi 4,15 + 5,5 idi. On bes hastada
(%9,5) senkop atagl esnasinda biling kaybi oldugu
gozlenmistir. Predispozan faktorler degerlendirildiginde
senkopa yol agan en sik faktoriin kalabalik ortam oldugu
gozlenmistir (%42). Ayrica sicak ortam ve uzun siire ayakta
durma da senkopa yol acan diger en sik karsilasilan
faktorlerdir. Hastalarin %24’Unde ise senkopa yol agan
predispozan faktor tanimlanmamistir. Calisma
grubumuzdaki hastalarda senkop esnasinda %19 oraninda
mindr travma oldugu goézlenmistir (n=30). Prodromal
belirtiler arasinda en sik karsilasilan ti¢ tanesi bag donmesi,
bulanti ve gbérmede bulanikhk olarak kaydedilmistir.
Hastalarin 15 tanesinde (%0,9) ise herhangi bir prodromal
belirti olmadigl gozlenmistir. Tilt testi sonuglarina gore
157 hastanin 103 tanesinde test sonucu negatif gelmistir
(%65). Test sonucu pozitif olan hastalarda en sik gortlen
miks tip olup 35 hastada saptandi (%22,2), 11 hastada
kardiyoinhibitor tip yanit, 1 hastada postural ortostatik
tasikardi sendromu, 7 hastada ortostatik hipotansiyon
saptandi (Sekil 1). Tilt testi negatif olan 105 hastanin 72
tanesi erkek (%68,6) olup tilt testi pozitif olan 52 hastanin
ise 32 tanesi erkek idi (%61,5). Hastalara ait demografik
ozellikler ve laboratuvar testleri Tablo 1’de verilmistir.

Tilt Test sonucu
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Sekil 1. Hasta sayilarina gore tilt testi sonuglarinin dagilimi

Tablo 1. Hastalara ait demografik 6zellikler ve ve Labaratuvar testleri

Sayi/Ortalama * SS

Cinsiyet (K/E) 104/53
Yas (yil) 133
Senkop atak sayisi 4,15+5,5
insiilin diizeyi (m1U/ml) 9,09+7,9
Glukoz (mg/dL) 76,76 +11,17
HOMA 1,79+1,72
1/HOMA 0,97 + 0,73
Go/lo 13,06 +9,76
Goxlo 721,63 +701,28
QUICKI 0,38 £0,05
VKi (kg/m?) 19+3,9
VKi p 43,78 +33
Bazal kalp hizi (atim/dakika) 85+ 15
Bazal Sistolik Tansiyon (mmHg) 118 + 15,93
Bazal Diyastolik Tansiyon (mmHg) 67 +10

Go, lo: Aghk glukoz ve insilin diizeyleri, QUICKI: Quantitative insulin
sensitivity check index, VKi: Viicut kitle indeksi, SS: Standart sapma
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Tilt test sonucuna gore tilt testi pozitif ve negatif olan grup
arasinda cinsiyet, yas, ortalama senkop atagl sayisi
acisindan anlamli fark saptanmamistir (p=0,485, p=0,701,
p=0,604). Tilt testi pozitif olan grupta insilin diizeyleri ve
glukoz duizeyleri ortalamasi sirasiyla 6,45 mlU/ml ve 76,5
mg/dl olup test sonucu negatif olanlarda bu ortalama
sirasiyla 7,31 miU/ml ve 78,0 mg/dl idi (p=0,205, p=0,827).
Tilt testi pozitif olan grupta HOMA ve 1/HOMA degerleri
ortalamasi sirasiyla 1,28 ve 0,78 olup test sonucu negatif
olanlarda bu ortalama sirasiyla 1,35 ve 0,74 idi. Her iki
grup arasinda HOMA ve 1/HOMA degerleri agisindan
karsilatirma yapildiginda anlamli fark bulunamamistir
(p=0,362, p=0,362). Tilt testi pozitif olan grupta Go/lo ve
Goxlo diizeyleri ortalamasi sirasiyla 10 ve 489,39 olup test
sonucu negatif olanlarda bu ortalama sirasiyla 11 ve
547,14 idi. Her iki grup arasinda karsilagtirma yapildiginda
arada anlamli fark yoktu (p=0,227, p=0,254). Tilt testi
pozitif olan grupta QUICKI degeri ortalamasi 0,375 olup
test sonucu negatif olanlarda bu sayi 0,370 idi. Her iki grup
arasinda QUICKI ortalamasi karsilastirildiginda arada
anlamh fark saptanmadi (p=0,294). Tilt testi pozitif olan
grupta VKi ve VKip degerleri ortalamasi sirasiyla 19,45
kg/m? ve 35,50 olup test sonucu negatif olanlarda bu
ortalama sirasiyla 19,50 kg/m? ve 38,00 idi. Her iki grup
arasinda karsilastirma yapildiginda arada anlamli fark
yoktu (p=0,914, p=0,456). Hastalarin insulin duyarliligi
indekslerinin tilt testi sonuclarina gore karsilastiriimasi
Tablo 2’de verilmistir.

Tilt testi pozitif olan grupta boy SDS degeri 0.06 iken test
sonucu negatif olan grupta 0,75 idi. BoySDS degerleri
karsilastirildiginda test sonucu pozitif ve negatif olan iki
grup arasinda anlamli fark oldugu gozlendi (p=0,022)
(Tablo 2).

Tablo 2. Tilt testi pozitif ve negatif olan hastalarin klinik 6zelliklerinin
karsilastirilmasi

Tilt Testi Tilt Testi -

Pozitif Negatif p degeri
Cinsiyet (K/E) 20/32 33/72 0,485
Yas (Yil) 13,25 14,00 0,701
Senkop atak sayisi 2,50 2,00 0,604
insiilin diizeyi (mIU/L) 6,45 7,31 0,205
Glukoz (mg/dl) 76,50 78,00 0,827
HOMA 1,28 1,35 0,362
1/HOMA 0,78 0,74 0,362
Go/lo 10,00 11,00 0,227
Goxlo 489,39 547,14 0,254
QUICKI 0,375 0,370 0,294
VKi (kg/m?) 19,45 19,50 0,914
VKi p 35,50 38,00 0,456
Boy SDS 0,06 0,75 0,022

Go, lo: Aglik glukoz ve insilin diizeyleri, QUICKI: Quantitative insulin
sensitivity check index, VKi: Viicut kitle indeksi

Hastalar VKi persentil degerlerine gore zayif, normal, fazla
kilolu ve obez olmak lizere 4 gruba ayrildi (Tablo 3). Bu
gruplar kendi aralarinda karsilastirildiginda; zayif ve obez
olan c¢ocuklarin daha fazla sayida senkop gegcirdigi
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bulundu. Senkop sayilarina gore yapilan analizde ise
gruplar arasinda VKip (persentil) degerleri acgisindan
anlamli fark oldugu gozlendi (p<0,001).

Tablo 3. Tilt testi pozitif ve negatif olan hastalarin viicut kitle indeksi
degerlerine gore karsilagtiriimasi

Tilt Testi Tilt Testi -

Pozitif Negatif p degeri
Zayif (< 5p) (n=22) 9 13 0,553
Normal (5p-84p) (n=100) 33 67 1,000
Fazla kilolu (85p-94p) (n=24) 9 15 0,795
Obez (2 95p) (n=11) 1 10 0,102

Tartisma

Cocuk yas grubunda her 100 ¢ocuktan 15’inde ergenlik
doénemi bitmeden o©nce en az bir senkop atagl
gorilmektedir. Senkopun patofizyolojisi ya da tedavi
stratejisi konusunda ortak bir goriise mevcut degildir.
Ancak patofizyolojisinde otonom sinir sistemindeki
dengesizlikler sorumlu tutulmaktadir. Siklikla benign bir
durum olmakla beraber basta kardiyak hastaliklar olmak
Uzere ciddi bazi hastaliklarin ilk bulgusu olabilir. Ayrica
yasam bicimi {zerine de onemli etkilere sahiptir.
Glinimuzde halen vazovagal senkop gegiren cocuklarin
hangisinde senkopun yineleme riskine sahip oldugunu
ongorebilmek belirsizligini korumaktadir.

Kisinin bayllma 6ncesinde bayilacagini hissetmesiyle
karakterize olan benign senkop ¢ok biliylk oranda ayakta
meydana gelmektedir. Hasta grubumuzdaki ¢ocuklarin
%71,9’unun atak 6ncesinde ayakta olduklari gozlenmistir.
Senkopun ayakta iken gelismesi vazovagal senkopa ait
onemli o6zelliklerden birisidir ve literatirdeki bilgilerle
uyumludur.? Prodromal belirtiler; bas dénmesi, sersemlik,
otonomik aktiviteye ait solukluk, terleme, mide bulantisi,

hiperventilasyon, soguk ve nemli cilt, epigastrik
hassasiyet, g6z kararmasi, genislemis pupiller gibi
isaretlerdir.  Kisi bu esnada muayene edilirse

tasikardi/bradikardi ve hipotansiyon tespit edilebilir.”
Calismamizda prodrom dénem bulgulari olarak hastalarin
%45’inde bas donmesi, %41’inde bulanti ve %36’sinda
gormede bulaniklik saptandi.

Vazovagal senkopta tani, oykd, fizik muayene ve diger
sebeplerin ekarte edilmesi ile konmaktadir. Amirati ve
arkadaslari rutin tetkikler sonucu %49,6 olguda senkop
nedeninin saptanamadigini belirtmislerdir. Temelinde
vazovagal senkopa vyol agan patofizyolojik ortamin
hazirlanmasi ve stres karsisinda hastalarin yanitlarinin
degerlendirilmesi amaci yatan tilt testinin vazovagal
senkop tanisinda olduk¢a yardimci bir tani araci oldugu
gosterilmistir. Pozitif TT vazovagal senkop igin direkt tani
koydurucudur.?

Tilt testine karsi organizmanin verdigi yanitlar degisken
olup vazodepresor, kardiyoinhibitor, mikst ve negatif yanit
olmak Uzere 4 farkh tipte olabilir. Raviele ve arkadaslari
kardiyoinhibitoér cevabin genclerde, mikst, vazodepressor
cevabin ise vyashlarda daha sk gorildagiini
belirtmektedirler.® Calismamizda 54 pozitif tilt yaniti olan
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senkop olgularinin %22’sinde (n=35) mikst tipte tilt yaniti
saptanmig olup sonuglarimiz bu ¢alisma ile uyumlu
bulunmamigtir.

Son yillarda yapilan calismalarda vazovagal senkopa
yatkinhk olusturacak risk faktérleri agisindan insiilin
duyarlihg ve viicut kitle indeksi degerlendirilmistir.1%!
insiilinin metabolik etkilerine ek olarak otonomik sinir
sistemi ve vaskdler iskelet kaslari (izerine etkisi oldugu da
bilinmektedir.'* Bazi vyazarlar insilin inflizyonunun
sempatik desarj ve miskiler vazodilatasyona neden
oldugunu gozlemlemiglerdir. insiilin direncini
degerlendirmede en etkili yontem olarak klemp testi
bildirilmistir. GUnlik pratikte bu ydntemin kullaniimasi
mimkiin degildir.

HOMA testi insilin direncini degerlendirebilen genis hasta
populasyonlarini pratik bir sekilde inceleme imkani
saglayabilen bir testtir. insiilin direnci olan vakalarda artis
gosterir. Obezlerdeki parasempatik ton azalmasinin
VVS’ye karsi koruyucu oldugu disiiniilebilir.*?

Ruiz ve arkadaslarinin galismasinda Tilt testi pozitif olan
kisilerin, Tilt testi negatif olan ya da senkop yasamayan
kisilere oranla daha yiksek insalin direncine sahip
olduklari tespit edilmistir.!* Ancak bizim calismamizda
senkop pozitifligi icin insulin, glukoz, HOMA, 1/HOMA,
Go/lo, Goxlo, QUICKI, degerleri agisindan anlamli fark
saptanamamistir. Yalnizca tilt testi pozitif olan grupta boy
SDS degerinde fark gozlenmistir (p=0,022). Calismamizin
retrospektif yapisi kistlik olusturmus olabilir ve bu
nedenle insilin duyarhhg ve vicut kitle indeksi
parametreleri ile senkop parametrelerinin arasindaki
iliskiyi ortaya koyabilecek daha genis kapsamli gcalismalara
ihtiyag vardir.
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Cikar Catismasi
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