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AMAC ve KAPSAM / AIMS and SCOPE

Turkiye Cocuk Sagligi ve Hastaliklilari Dergisi (http://dergipark.gov.
tr /tchd) Ankara Cocuk Saglidi ve Hastaliklari Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi tarafindan 2019 yilindan itibaren
yllda alti sayr olarak (Ocak, Mart, Mayis, Temmuz, Eylll, Kasim)
yayinlanmaktadir.

Turkiye Cocuk Saglig ve Hastaliklilari Dergisi’nin amaci genel
cocuk sagiligl ve hastalklan ve alt dallarn alaninda uluslararasi
literatlre katkida bulunacak ylUksek nitelikli 6zgin arastirma
yazilar yayinlamaktir. Ayrica editér gorlsl, editére mektup,
derleme, olgu sunumlari, kitap degerlendirmesi, daha o6nce
yayimlanmis makaleler Uzerine yorumlar, toplanti ve konferans
bildirileri, duyurular, biyografi yayimlamaktadir. Dergide ¢ocuk
sagligi ve hastaliklar alani yaninda bu alan ile iligkili olmasi kosulu
ile cerrahi, dis hekimligi, halk sagligi, beslenme ve diyetetik, sosyal
hizmetler, insan genetigi, temel bilimler, psikoloji, psikiyatri, egitim
bilimleri, sosyoloji ve hemsgirelik gibi alanlarda hazirlanmis yazilar
da yayinlanabilir.

Turkiye Cocuk Saglgl ve Hastaliklilan Dergisi’nin hedef kitlesi
cocuk sagligi ve hastaliklari uzmanlari, asistanlari ve pratisyen
hekimler ve ttim ilgili branslardaki uzmanlardir.

Turkiye Cocuk Sagligr ve Hastaliklilari Dergisi, yayin dili Ttrkce
ve Ingilizce olan bagimsiz, ényargisiz ve cift-kér hakemlik (peer-
review) ilkelerine dayanan bir dergidir.

Tlrkiye Cocuk Saglgi ve Hastaliklan Dergisi TUBITAK/ULAKBIM
Turk Tip Dizini, EBSCOhost Research Databases ve Turkiye Atif
Dizini tarafindan indekslenmektedir.

Dergimiz asitsiz kagida basiimaktadir.
Abonelik islemleri

Tlrkiye Cocuk Hastaliklari Dergisi Tip Fakiiltesi olan Universite
Kuttiphanelerine, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar AD Baskanliklar’'na,
Saglk Bakanlig'na bagl Egitim ve Arastirma Hastanelerinin
Bashekimlikleri’ne ve konu ile ilgilenen bilim insanlarina Ucretsiz
olarak ulastinimaktadir. Yayinlanan makalelerin tam metinlerine
www.tchdergisi.org adresinden Ucretsiz olarak ulasilabilir. Abonelik
islemleri icin IGtfen http://dergipark.gov.tr /tchd adresini ziyaret
ediniz.

Yazarlarin Bilimsel ve Hukuki Sorumlulugu

Yaymlanan yazilarin bilimsel ve hukuki sorumlulugu yazarlarina
aittir. Yazilann iceriginden ve kaynaklarin dogrulugundan yazarlar
sorumludur. Turkiye Cocuk Hastaliklan Dergisi Bas Editor,
Editorler, Yardimci Editorler, Yayin ve Danisma Kurulu Uyeleri ve
Yayimci, dergide yayinlanan yazilarin kullanimindan dogacak olan
sonuglardan dolayl sorumluluk kabul etmez. Yayinlanmak Cizere
kabul edilen yazilarin her tlrlt yayin hakki Tirkiye Cocuk Hastaliklari
Dergisi’ne aittir. Yazinin yayina kabul edilmesi durumunda yazisma
adresindeki yazarin e-postasina gonderilecek olan “Telif Hakki
Devir Formu” doldurulup tim yazarlar tarafindan imzalanarak
e-posta yolu ile tchdergisi@gmail.com adresine gonderilmelidir.

Turkish Journal of Pediatric Disease (http://dergipark.gov.tr /tchd)
is the periodical journal of Ankara Child Health and Diseases
Hematology Oncology Training and Research Hospital published
six times a year.

The aim of the journal is to present high quality original research
articles in the field of pediatrics. Additionally manuscripts in the
format of review, case report, articles about clinical and practical
applications and editorials, short report, book reviews, biographies,
and letters to the editor are also published in the journal. Besides
if related with pediatrics, articles on aspects of surgery, dentistry,
social sciences, public health, genetics, psychology, pshyciatrics,
educational sciences, sociology and nursery could be published.

Target group of Turkish Journal of Pediatric Disease is composed
of pediatrics specialist and residents, general practitioners and
specialists in all fields.

Turkish Journal of Pediatric Disease is a peer reviewed,
independent, unbiased journal publishing in Turkish and English.

Turkish Journal of Pediatric Disease is indexed in Turkish Medical
Index of TUBITAK / ULAKBIM, EBSCOhost Research Databases
and Turkey Citation Index.

Journal is published on acid free paper.

Publication Rights

Manuscripts, figures and tables published in Turkish Journal of
Pediatric Disease may not be reproduced in part or completely,
archived in a retrieval system or used for advertising purposes
without a written permission from the Turkish Journal of Pediatric
Disease. Quotations may be used in scientific articles as long as
they are referred.

Subscription

Turkish Journal of Pediatric Disease is delivered free of charge
to library of Medical Faculties, Departments of Pediatrics in
Universities and Research Hospitals and also to researchers
involved in pediatrics. Full text of the artciles are available on
http://dergipark.gov.tr /tchd. For subscription please visit http://
dergipark.gov.tr /tchd.

Scientific and ethical responsibility

Scientific and legal responsibility of the published articles belongs
to the authors. Chief Editor, Editors, Associated Editors or the
publisher do not accept any responsibility for the published
articles. The copyright of the articles accepted for publication
belong to the Turkish Journal of Pediatric Disease. “Copyright
Transfer Form” that will be sent to the e-mail of the corresponding
author after acceptance of the manuscript for publication should
be signed by all authors and sent via e-mail to tchdergisi@gmail.
com.
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YAZARLAR IiCiN BILGILER

Yazarlara bilgi boélimdne derginin basili boliminden ve
“http://dergipark.gov.tr /tchd./yazarlara bilgi” béliminden ulasilabilir.

. Turkiye Gocuk Hastaliklar Dergisi (http://dergipark.gov.tr /tchd) (ISSN:

1307-4490), Ankara Gocuk Saglidi ve Hastalklari Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi tarafindan yayinlanir. Yaz dili Tlrkce
ve Ingilizce olup, yida alti kez (Ocak, Mart, Mayis, Temmuz, Eylll,
Kasim) olmak Uzere iki ayda bir yayimlanan, ulusal ve uluslararasi ilgili
tUm tibbi kurum ve kisilere basili ve elektronik olarak Ucretsiz ulasmayi
hedefleyen bilimsel, hakemli bir dergidir.

. Derginin resmi yayin dili Tiirkge ve ingilizcedir. Tirkce yazilarda Tuirk Dil

Kurumunun Turkce S6zIUgu ve Yazim Kilavuzu temel alinmalidir (http://
tdk.org.tr). Anatomik terimlerin Latinceleri kullanimalidir. Gunlik tip
diline yerlesmis terimler ise okunduklari gibi Ttrkge yazim kurallarina
uygun olarak yazimalidrr. Ingilizce veya baska bir yabanci dildeki sekli
ile yazilan terimler tirnak iginde belirtilmelidir.

. Derginin amaci genel cocuk sagiligi ve hastaliklari ve alt dallar alaninda

uluslararasi literattre katkida bulunacak yiksek nitelikli 6zgln arastirma
yazilari, editdr gérisu, editére mektup, derleme, olgu sunumlari, kitap
degerlendirmesi, daha énce yayimlanmis makaleler Uzerine yorumlar,
toplanti ve konferans bildirileri, duyurular, biyografi yaymlamaktir.
Dergide gocuk sagligi ve hastaliklar alani ile iliskili olmasi kosulu ile
cerrahi, dis hekimligi, halk sagligi, beslenme ve diyetetik, sosyal
hizmetler, insan genetigi, temel bilimler, psikoloji, psikiyatri, egitim
bilimleri, sosyoloji ve hemsirelik gibi alanlarda hazirlanmis yazilar da
yayinlanabilir.

. Degerlendirilmek tzere gonderilen yazilarin daha énce basili olarak

veya elektronik bir formatta baska bir yerde yayimlanmamis olmasi
veya bir baska dergide veya elektronik ortamda yayimlanmaya
yonelik degerlendirme asamasinda bulunmamasi, tarafimizdan kabul
edildiginde benzer bir formda herhangi bir dilde yayimlanmamis olmasi
gereklidir. Kongre, sempozyum veya elektronik ortamda sunulmus
bildiriler veya 6n c¢aligmalar, bu durumun belirtimesi kosuluyla
yayimlanabilir.

. BILIMSEL SORUMLULUK

Yazilarin tim bilimsel sorumlulugu yazarlara aittir. Génderilen makalede
belirtilen yazarlarin c¢alismaya belirli bir oranda katkisinin olmasi
gereklidir. Yazarlarin isim siralamasi ortak verilen bir karar olmalidir.
Yazarlar “Yazar Onay Formunu” doldurarak isim siralamasini, bilimsel
sorumlulugu, yazinin daha énce baska bir yerde yayinlanmadigini veya
degerlendirme asamasinda olmadigini kabul etmis sayilirlar. Yazarlarin
tUmUndn ismi yazinin baghginin altindaki bélimde yer almalidir. Yazarlik
icin yeterli dlcUtleri karsilamayan ancak calismaya katkisi olan tim
bireyler “Tesekkir” kisminda siralanabilir

. ETIK SORUMLULUK

Turkiye Cocuk Hastaliklari Dergisi Helsinki Bildirgesi etik standartlarina
(http://www.wma.net/en/30publications/10policies/b3/index.html)
uymay!i prensip olarak kabul eder. Bu nedenle insanlar Gzerinde yapilan
tUm galismalarda, yazinin Gere¢ ve Yontemler kisminda etik kurul
onay! alindigi belirtimelidir. Calismanin yapildigi hasta veya gonuilliler
bilgilendirilerek yazili onaylari alinmali ve makalenin Gereg ve Yontem
kisminda yazilmalidir. Hayvanlar Gzerinde yapilan ¢alismalarda, yazinin
Gerec ve Yontem kisminda galismanin Laboratuvar Hayvanlarinin
Bakimi  ve Kullanimi  Kilavuzu  (www.nap.edu/catalog/5140.html)
prensipleri dogrultusunda yapildidi ve ilgili kurumdan etik kurul onayi
alindigr belirtimelidir. Gerek goérllirse editér tarafindan etik kurul
onayinin bir 6rnegi yazarlardan istenebilir.

Eger makalede daha énce yayinlanmis alinti yazi, tablo, resim vs. var
ise yazarlar; yayin hakki sahibi ve yazarlarindan yazili izin almak, ayrica
bunu makalede belirtmek zorundadir.

Eger makalede dogrudan veya dolayli ticari baglanti veya galisma igin
maddi destek veren kurum mevcut ise yazarlar; kaynak sayfasinda,

kullanilan ticari Urtn, ilag, ila¢ firmasi vb. ile ticari hicbir iliskinin
olmadigini veya varsa nasll bir iliski oldugunu bildirmek zorundadir.

Hastalar ve Calismaya Katilanlarin Gizlilik ve Mahremiyeti

Yazarlar, makalede hastanin kimligini belirtir nitelikteki ifadeler, isim, isim
kisaltmalari, hastane protokol numaralar kullanmaktan kaginmalidir.
Bilimsel amaglar agisindan hastanin fotografinin kullanimasi gerekiyorsa
hastadan (ya da anne-baba, ya da vasisinden) yazili “bilgilendirilmis
olur” onam formu alinmalidir. “Bilgilendirilmis olur” alindigi da makalede
belirtilmelidir.

. DEGERLENDIRME ASAMASI

Dergiye gonderilen yazilar 6ncelikle dergi sekreterligi tarafindan
bicimsel olarak degerlendirilir. Gonderilen yazilar, editér ve yardimci
editorler ile en az iki danisman (hakem) tarafindan incelenir. Editor ve
yardimci editérler gerek goérdiginde makaleyi tclncl bir danismana
gonderebili. Danisman belirleme yetkisi tamamen editdr ve yardimai
editdrlere aittir. Danismanlar belirlenirken derginin uluslararasi yayin
danisma  kurulundan isimler segilebilecegi gibi yazinin konusuna
gore ihtiya¢ duyuldugunda yurt icinden veya yurt disindan bagimsiz
danismanlar da belirlenebilir.

Editér makalelerle ilgili bilgileri (makalenin alinmasi, igerigi gbézden
gecirme sureci, hakemlerin elestirileri ya da varilan sonug) yazarlar ya
da hakemler disinda kimseyle paylasmaz. Hakemler ve yayin kurulu
Uyeleri topluma acik bir sekilde makaleleri tartisamazlar. Hakemler
gbzden gecirmelerini bitirdikten sonra, degerlendirmelerini editdre
gonderir. Yazarin ve editdrtin izni olmadan hakemlerin degerlendirmeleri
basilamaz ve agiklanamaz. Hakemlerin kimliginin gizli kalmasina 6zen
gosterilir. Bazi durumlarda editérin kararyla, ilgili hakemlerin makaleye
ait yorumlar ayni makaleyi yorumlayan diger hakemlere génderilerek
hakemlerin bu slrecte aydinlatimasi saglanabilir.

Editérler kurulu, makalede duzeltmeler yapma hakkini sakli tutar.
Dergiye gdnderilen 6zgiin calismalara en gec sekiz hafta icinde, olgu
sunumlarina en geg alti hafta icinde cevap verilir.

Duzeltme istenen makalelere, hakemlere verilen yanitlari iceren ayri bir
yazi eklenmelidir. Major dizeltmeler igin alti hafta, min6ér dizeltmeler
icin dort hafta sure verilir. Asagdida belirtilen yazim kurallarina uymayan
yazllar, icerik acisindan degerlendirmeye alinmadan yazarlara iade edilir.
Yazilarin gelis tarihleri ve kabul edilis tarihleri makalenin yayimlandigi
sayida belirtilir.

. YAZININ HAZIRLANMASI

Yazilar, “Times New Roman” karakterinde cift satir aralkli olarak
ve 12 punto kullanilarak yazilmali, sayfanin her iki kenarinda 2,5 cm
bosluk birakimalidir. Yayin metni IBM uyumlu bilgisayar programinda
(Microsoft Windows, en az Word 98) hazirlanmis olmalidir. Sayfalara
baglik sayfasindan baslayarak sirayla numara verimelidir. Numaralar
sayfanin sag alt kosesinde yer amalidir. Yazilar “Uluslararasi Tip
Dergileri Editorleri Kurulu” tarafindan belirlenen: Biyomedikal Dergilere
Gonderilen Makalelerin Uymasi Gereken Standartlar'a (http://www.
icmje.org) uygun olmalidir. Yazinin génderildigi ana metin dosyasinin
icinde yazar isimleri ve kurumlara ait bilgi yer almamalidir.

Makalede kullanilan kisaltmalar uluslararasi kabul edilen sekilde olmal,
ilk kullanildiklart yerde acik olarak yazimali ve parantez icinde kisaltimig
sekli gosterilmelidir. TUm metin boyunca kisaltiimis sekil kullaniimalidir.
Uluslararasi kullanilan kisaltmalar icin “Bilimsel Bir Makale Nasil
Yazilir ve Yaymlanir (http://journals.tubitak.gov.tr/kitap/maknasyaz/)”
kaynagina basvurulabilir.

Yazar Onay Formunun Hazirlanmasi

Yazi incelenmek Uzere dergiye gdnderilirken yazar onay formuda
goénderilmelidir. Bu forma http://dergipark.gov.tr /tchd adresinden
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ulagilabili.  Yazinn daha once bir dergide yayinlanmamis veya
yayinlanmak Uzere goénderimemis oldugunu ve goénderilen yaziya
tim yazarlarin onay verdigini bildiren, makaledeki isim sirasina uygun
bicimde yazarlarca imzalanmis bir Ust yazi makalenin kaydi sirasinda
online degerlendirme sistemine yuklenebilir. imzall Ust yazi ayrica
tarayicl ile taranarak e-posta yolu ile tchdergisi@gmail.com adresine
goénderilebilir. Imzall Ust yazida ayrica tim yazarlarnn makale ile ilgil
bilimsel katki ve sorumluluklari yer almali, ¢calisma ile ilgili herhangi bir
mali ya da diger ¢ikar gatismasi alani varsa bildirilmelidir.

Yazar onay formu tUm yazarlar tarafindan imzalandiktan sonra islak
imzali orijinal sayfasi Turkiye Cocuk Sagligl ve Hastalklar Dergisi
Sekreterligi, Ankara Sehir Hastaneleri, Cocuk Hastanesi, Universiteler
Mahallesi Bilkent Cad. No:1 Asma Kat, Kat: 1 Cankaya/Ankara,
Turkiye adresine génderilebilir.

Tesekkiir Bolumii

Teknik yardim, yazma ve duzeltme yardimi, veri toplama, analiz vs.
gibi konularda yazilara katkisi olan; ancak yazarlk kriterlerini tam
karsilamayan kisilerin timU tesekkir boélimdnde belirtimelidir. S6z
konusu yazida ¢alismaya yapilan tim mali katkilar ve varsa sponsoru
da belirtimelidir. Sponsorun destegdi sadece finansal destek boyutunda
ise “tesekkur” kisminda belirtilmelidir. Sponsor kurum, yontem, istatistik
degerlendirme veya makale yaziminda yer aimigsa, bu katki “gerec ve
yontemler” bélumdnde belirtimelidir. Yazarlar ya da ¢alisma sonuglari
ile ilgili herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoksa bu durum da bildirilmelidir.

Baslik Sayfasi

Yazinin baslik sayfasinda, yazinin Tirkge ve ingilizce basligi, bosluklar
da dahil 40 karakteri asmayacak sekilde Tirkge ve ingilizce kisa
bashgl, yazarlarin acik ad, soyadlar akademik Unvanlari (MD ve phD
belirtilerek) ile birlikte yazimalidir. Calismalarin yapildigi klinik, anabilim
dali/bilim dall, enstitl ve kurulusun adi belirtiimelidir. Baslk sayfasinda
yazismalarin yapilacagi kisinin adi, yazisma adresi, elektronik posta
adresi, telefon ve faks numaralari yer aimalidir. Calisma, daha once
bir kongre ya da sempozyumda bildiri olarak sunulmus ise bu sayfada
belirtilmelidir.

Anahtar s6zcUkler Index Medicus Medical Subject Headings (MeSH)'e
uygun olacak sekilde en az iki en fazla bes adet olmalidir. Bunun igin
“www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html” adresine basvurulabilir.

Ozgiin Aragtirmalar

Arastirma yazilan; Turkge baslk, Turkce bolimlendirimis 6zet
(en fazla 300 kelime olacak sekilde Amacg, Gerec ve Yontemler,
Bulgular ve Tartisma basliklari altinda yazimalidir), Tlrkge anahtar
sozcUkler, ingilizce baglik, ingilizce bélimlendirimis ézet (en fazla
300 kelime olacak sekilde «Objective, Material and Methods, Results,
Conclusion» bagliklar altinda yazimalidir), ingilizce anahtar sézciikler
icerecek sekilde yazimalidir. Ozet bélimiinde kisaltmalardan mimkiin
oldugunca kacinimalidir. Kaynak, sekil, tablo ve atif yer almamalidir.

Ana metin bolimu Giris, Gere¢ ve Yontemler, Bulgular, Tartisma,
Tesekklr (varsa) ve Kaynaklar kisimlarindan olusmalidi. Makale
bélimlerinin her biri yeni sayfada baslamalidir. Arastrma yazilarinin
5000 kelime 40 kaynak ile sinirlandirimaya calisiimalidir.

Derlemeler

2013 vyilindan itibaren davet edilen derlemeler yayinlanacaktir.
Derlemeler, TUrkge baslik, Turkce ¢zet ve Turkge anahtar sézcukler,
ingilizce baslik, ingilizce ézet, ingilizce anahtar sézcilkler igermelidir.
Derleme tlrl makalelerde 6zet tek paragraf olacak sekilde hazirlanmali
ve 300 kelime ile sinirl olmalidir. Bélumlendirilmis ¢zet hazirlanmasina
gerek yoktur. Derlemeler 8000 kelime ve 60 kaynak ile sinirlandinimaya
calisiimalidir.

Olgu Sunumlari

Olgu sunulmlarlnda TUrkgg baslik, TUrkge Ozet, Turkce anahtar
sozcUKler, Ingilizce baslik, Ingilizce 6zet, Ingilizce anahtar sdzcukler,

Girig, Olgu Sunumu, Tartisma ve Kaynaklar yer almalidir. Olgu
sunumlarinin Giris ve Tartisma kisimlar kisa-6z olmali, 6zet kismi
tek paragraf olacak sekilde hazirlanmalidir. Bolimlendirimis &zet
hazirlanmasina gerek yoktur. Olgu sunumlari 2000 kelime ve 20 kaynak
ile sinirlandirimaya calisimalidir.

Kisa Raporlar

Kisa rapor, ilgili alanda énemli katkisi olabilecek arastirma verilerini kisa
ve 0z olacak sekilde icermelidir. Kisa raporun uzunlugu en gok 2000
kelime olmalidir. Kisa raporlarda Tiirkge ve ingilizce baslik, tek paragraf
olacak sekilde Tiirkge ve ingilizce ézet, Tirkge ve ingilizce olmak izere
anahtar sézcukler yer amalidir. Kisa raporlarda en fazla iki tablo ve bir
sekil/grafik/resim bulunmalidir. Bélimlendirimis 6ézet hazirlanmasina
gerek yoktur. Kaynak sayisi 15 ile sinirlandirimalidir.

Editére Mektuplar

Editére mektup bolimu, dergide daha &nce yaynlanmis yazilara
elestiri getirmek ve katki saglamak amaciyla olusturuldugundan kisa-
6z olmali, 1500 kelimeyi gegmemeli, 6zet icermemeli ve kaynaklari 15
ile sinirl olmalidir.

Tablolar, Sekil, Grafik ve Resimler

Tablolar, sekil, grafik ve resimler metin icinde atifta bulunulan siraya
gére numaralandirimalidir. Tablolarin numaralandirimasinda romen
rakamlari, sekil, grafik, fotograf, cizim, radyoloji goérintlsu gibi
gorsellerin - numaralandirimasinda arabik rakamlar kullanimalidir.
Tablolar, sekil, grafik ve resimlerin metin icindeki yerleri belirtimelidir.

Her tablo ayn bir sayfada hazirlanmali ve kaynaklardan sonra
yerlestiriimelidir. Her bir tablonun baslig olmalidir. Tablo ile ilgili
aciklamalar dipnotlarda yapilmalidir. Dipnotlarda standart olmayan
kisaltmalar aciklanmalidir. Dipnotlar icin  sirasiyla su  semboller
kullaniimalidir: (*, +, £, §, I, 1, **, t1, 1.

Sekiller ve grafiklerin JPEG ya da GIF formatinda yiksek ¢ézinurlikte
(300 piksel) gorintl olusturacak bigimlerde elektronik dosyalari
kaydedilmeli ve kaydediimeden &nce bu dosyalarin gérintt kaliteleri
bilgisayar ekraninda kontrol ediimelidir.

Radyoloji gérlintdleri diger tanisal gérinttilemeler ve patolojik drneklerin
fotograflar JPEG ya da GIF formatinda, yiksek ¢ozundrlikte gorintl
olusturacak elektronik dosya seklinde kaydedilebilir.

Sekil, resim, grafik ve radyoloji gérintllerinin her biri ayn sayfada
ayrl dosya olarak kaydedilmeli ve bu dosyada sadece sekil numarasi
olmalidir. Sekil yazilari tablolarin pesinden her biri ayri sayfaya gelecek
sekilde yazilmali, seklin icindeki her turlli detay ve sembol bu yazida
aciklanmalidir.

Kaynak Yazimi

Kaynak numaralari metinde ctimle sonunda belirtimeli, metin sonunda
eser icindeki gegis sirasina goére numaralandinimalidir. Dergi isimleri
“Index Medicus” ve “Ulakbim/Turk Tip Dizini"ne gore kisaltimalidir.
Turkiye’ de yayinlanan dergilerin adlari (PubMed’ de indekslenenler
harig) tam olarak yazilmalidir. Kaynaklarin yazilimi asagidaki érneklere
uygun olmalidir. Kaynaklarda mtmkin oldugunca vyerli kaynaklardan
faydalanimalidir.

Kaynak derqi ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin basharf(ler)i (6 ve daha az sayida yazar igin
yazarlarin tima, 6’nin Uzerinde yazari bulunan makaleler icin ilk 6 yazar
belirtimeli, Ttrkge kaynaklar icin “ve ark.”, yabanci kaynaklar igin “et
al.” ibaresi) kullanimalidir. Makalenin basligi. Derginin Index Medicus’a
uygun kisaltiimis ismi (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/query.
fegi?db=nimcatalog) Yil;Cilt:ilk ve son sayfa numarasi.

Ornek: Benson M, Reinholdt J, Cardell LO. Allergen-reactive
antibodies are found in nasal fluids from patients with birch polen-
induced intermittent allergic rhinitis, but not in healthy controls. Allergy
2003;58:386-93.
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Kaynak dergi eki ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin basharf(ler)i. Makalenin baslidi. Derginin Index
Medicus’a uygun kisaltimis ismi (http://www.ncbi.nim.nih.gov/sites/
entrez/query.fcgi?db=nimcatalog) Yil;Cilt (Suppl. Ek sayisi:llk sayfa
numarasi-Son sayfa numarasi.

Ornek: Shen HM, Zhang QF. Risk assessment of nickel carcinogenicity
and occupational lung cancer. Environ Health Perspect 1994; (102
Suppl 1):275-82.

Kaynak kitap ise;
Yazar(lar)n soyadi, adinin basharf(ler)i. Kitabin adi. Kaginci baski
oldugu. Basim yeri: Basimevi, Basim Yili.

Ornek: Ringsven MK, Bond N. Gerontology and leadership skills for
nurses. 2nd ed. Albany, NY: Delmar Publishers, 1996.

Kaynak kitaptan bolim ise;

Bolim yazar(lar)nin soyadi adinin basharf(ler)i. Bélim basligr. In:
Editor(ler)in soyadi, adinin basharf(ler)i (ed) veya (eds). Kitabin adi.
Kaginci baski oldugu. Basim yeri: Yayinevi, Baski yili:BoIimUn ilk ve
son sayfa numarasl.

Ornek: Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh
JH, Brenner BM (eds). Hypertension: Pathophysiology, Diagnosis, and
Management. 2nd ed. New York: Raven P, 1995:466-78.

Kaynak toplantida sunulan bildiri ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin bagharf(ler)i. (6 ve daha az sayida yazar icin
yazarlarin timd, 6’nin Gzerinde yazar bulunan bildiriler icin ilk 6 yazar
belirtimeli, Tlrkge kaynaklar icin “ve ark.”, yabanci kaynaklar igin
“et al.” ibaresi kullaniimalidir). Bildirinin bashgl. Varsa In: Editor(ler)in
soyadi adinin basharf(ler)i (ed) veya (eds). Kitabin adi. Toplantinin adi;

Tarihi; Toplantinin yapildidi sehrin adi, Toplantinin yapildig Glkenin adi.
Yayinevi; Yil. Sayfa numaralari.

Ornek: Bengtsson S, Solheim BG. Enforcement of data protection,
privacy and security in medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P,
Piemme TE, Reinhoff O (eds). MEDINFO 92. Proceedings of the 7th
World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10; Geneva,
Switzerland. North-Holland; 1992. p. 1561-5.

Kaynak elektronik dergi ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin basharf(ler)i. (6 ve daha az sayida yazar igin
yazarlarin tima, 6’nin Uzerinde yazari bulunan makaleler icin ilk 6 yazar
belirtiimeli, Tlrkge kaynaklar igin “ve ark.”, yabanci kaynaklar igin “et
al.” ibaresi kullaniimalidir). Makalenin basligi. Derginin Index Medicus’a
uygun kisaltimis ismi Yil;Cilt(Sayr). Available from: URL adresi. Erisim
tarihi:Gin.Ay.YIl.

Ornek: Arrami M, Garner H. A tale of two citations. Nature
2008;451(7177): 397-9. Available from: URL:www.nature.com/nature/
journal/v451/n7177/full/451397a.html. Aaccessed 20 January 2008.

Kaynak web sitesi ise:
Web sitesinin adi. Erisim tarihi. Available from: Web sitesinin adresi.

Ornek: Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Erisim
tarihi: 12 Mart 2013. Available from: http://www.cdc.gov/

Kaynak tez ise:

Yazarin soyadi adinin bag harfi. Tezin baslgr (tez). Tezin yapildigi sehir
adi: Universite adi (Universite ise); Yill.

Ornek: Gzdemir O. Fibrillin-1 gen polimorfizmi ve mitral kapak hastaligi
riski. (Tez). Ankara: Gazi Universitesi, 2006.”

INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

Instructions to the authors could be accesed through published journal
or http://dergipark.gov.tr /tchd /instructions to the authors.

. Turkish Journal of Pediatric Disease (http://dergipark.gov.tr /tchd

(ISSN: 1307-4490) is the periodical journal of Ankara Child Health
and Diseases Hematology Oncology Training and Research Hospital
published two times a year. The official languages of the journal are
Turkish and English. Turkish Journal of Pediatric Disease is a peer-
reviewed scientific journal published six times a year (January, March,
May, July, September, November) and aims to reach all related national
and international medical institutes and researchers either electronically
or via journal free of charge.

. The official languages of the journal are Turkish and English. Turkish

manuscripts should comply with the Dictionary and Spelling Guide of
the Turkish Linguistic Society (http://tdk.org.tr). Anatomic terminology
should be based on Latin nomenclature. Terms in daily medical
language should be written as read and according to Turkish spelling
rules. Terms written in English or another foreign language should be
indicated within quotation marks.

. The aim of the journal is to present high quality original research

articles in the field of pediatrics. Additionally manuscripts in the format
of review, case report, articles about clinical and practical applications
and editorials, short report, book reviews, biographies, and letters
to the editor are also published in the journal. Besides if related with
pediatrics, articles on aspects of surgery, dentistry, social sciences,
public health, genetics, psychology, pshyciatrics, educational
sciences, sociology and nursery could be published.

. A submitted article must be an original contribution not previously

published must not be under consideration for publication elsewhere,
and, if accepted, must not be published elsewhere in similar form in

any languages. Articles presented at a meeting or symposium are
accepted if this is stated.

. SCIENTIFIC RESPONSIBILITY

Authors are responsible for their articles’ conformity to scientific rules.
Each person listed as an author is expected to have participated in the
study to a significant extent. The order of the authors’ names must be
a joint decision. Corresponding author accepts author name order,
scientific responsibility and also accepts that article is previously not
published or under consideration for publication elsewhere, by filling
the “Author Responsibility and Copyright Transfer Form”. All authors’
names must be included under the article’s title. Any individual who
does not meet the criteria for authorship but has contributed to the
article can be listed in “Acknowledgement(s)” section.

. ETHICAL RESPONSIBILITY

Compliance with the Declaration of Helsinki Principles (http://www.
wma.net/en/30publications/10policies/b3/index.html) is accepted
as the policy of Turkish Journal of Pediatric Disease. Therefore, all
manuscripts concerning human subjects must contain a statement in
the “Materials and Methods” section, indicating that the study was
approved by the Institutional Review Board. All study subjects should
be informed and written consent should be obtained and this should
be declared in the “Materials and Methods” section. All manuscripts
dealing with animal subjects must contain a statement indicating that
the study was performed according to “The Guide for the Care and
Use of Laboratory Animals” (www.nap.edu/catalog/5140.html) with
the approval of the Institutional Review Board, in the “Materials and
Methods” section. The Editor may ask for a copy of the approval
document.
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If any previously published quoted passages, tables, figures, etc. are
used in the article, authors should obtain written permission from
publication rights holders, and should specify this in the article.

Authors must specify in the references page that they have no
commercial relations or, if present, the nature of the relation
(consultancy, other agreements) with commercial products or drugs
used in their study or with any pharmaceutical companies or with
companies providing financial sponsorship for the article.

The Confidentiality and Privacy of Patients and Study
Participants

Authors should avoid descriptive information such as patient names,
initials, reference numbers or photographs to appear in their article. Th
is information can be published if absolutely necessary for scientific
reasons and only after obtaining written “informed consent” from
the patient (or parents, or guardian). The article must also state that
“informed consent” was obtained.

Submitted papers are reviewed by the, the editor, the associated
editors, and at least two reviewers. The editor and associated editors
may decide to send the manuscript to a third reviewer. The editor
and associated editors is the complete authority regarding reviewer
selection. The reviewers may be selected from the International
Advisory Board or independent national or international reviewers may
be selected when required for the topic of the manuscript.

. REVIEW PROCESS

Format of the articles are primarily evaluated by journal secretary.
Submitted papers are reviewed by the the editor, the associated
editors, and at least two reviewers. The editor and associated editors
may decide to send the manuscript to a third reviewer. The editor
and associated editors is the complete authority regarding reviewer
selection. The reviewers may be selected from the International
Advisory Board or independent national or international reviewers may
be selected when required for the topic of the manuscript.

Editors do not share information regarding articles (article receipt,
review process, referee opinions or final results) with anyone except
authors and referees. Referees and editorial board members cannot
discuss articles in a public manner. Editors must send copies of the
article to the editor once their review is complete. Referee reviews
cannot be printed or disclosed without permission of the author and
editor. Care is taken to keep the identities of the referees. In some
cases, the editor may decide to send referee opinions on the article
to other referees reviewing the same article to inform them during the
process.

Editorial board reserves the right to make some revisions in the article.
Original research articles submitted to journal will be reviewed at a
maximum period of eight weeks, case reports will be evaluated in
six weeks. Revised articles should also be accompanied by a unique
letter with responses to reviewers’ comments. Major revisions should
be done in six weeks and minor corrections should be revised in four
weeks. Articles that do not comply with the journal requirements listed
below may be returned without review at the discretion of the editors.
The dates that manuscript is received and accepted will be stated at
the end of the manuscript when published in the journal.

. PREPARATION OF MANUSCRIPT

The manuscript text should be written in Times New Roman font, 10
point-type, double-spaced with 2 cm margins on the left and right
sides. The article should be prepared with IBM compatible computer
programs (Microsoft Windows, at least Word 98). The pages should
be numbered starting with the title page. Page numbers should
appear at the bottom right corner of every page. All manuscripts
submitted for publication should comply with “Uniform Requirements
for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals” produced and
updated by the International Committee of Medical Journals Editors
(www.icmje.org).

The main text file should not contain any information regarding author
names and affiliations.

Abbreviations should be internationally accepted and should be
defined accordingly in the text in parenthesis when first mentioned
and used in the text. The abbreviated form should be used all
throughout the article. “How To Write and Publish Scientific Articles”
(http://journals.tubitak.gov.tr/kitap/maknasyaz/) can be referred for
international abbreviations.

Preparation of Agreement Form

The Author Agreement form must be filled out and uploaded with the
main manuscript. This form is available on www.tchdergisi.org author
agreement form, signed by the authors in the same order of authors
as stated in the article, declaring that the manuscript has not been
published or is not currently submitted to another journal and that
the manuscript is approved by all the authors should be e-mailed to
tchdergisi@gmail.com after being scanned imultaneous with the online
upload of the manuscript. The signed cover letter should include
scientific contributions and responsibilities of each author, and whether
there is a conflict of interest regarding manuscript.

Original form signed document shall be mailed to “Turkish Journal
of Pediatric Disease, Ankara Sehir Hastaneleri, Cocuk Hastanesi,
Universiteler Mahallesi Bilkent Cad. No:1 Asma Kat, Kat: 1 Cankaya/
Ankara, Turkey” via post or cargo.

Acknowledgement

All the entities that provide contribution to the technical content, data
collection and analysis, writing, revision etc. of the manuscript and
yet do not meet the criteria to be an author should be mentioned
in the acknowledgement part. If the contribution of the sponsor
is only in the form of financial support, this should be stated in the
“Acknowledgement” section. If the sponsor has participated in
the methods, statistical analysis or manuscript preparation, this
contribution should also be stated in the “Materials and Methods”
section. If there is no conflict of interest it should also be stated.

Title Page

Title page of the manuscript should include the Turkish and English
title of the article, Turkish and English running title not exceeding 40
characters including spaces as well as the full names, surnames
and academic degrees of the authors. The department, division and
institution of the authors should be indicated. Title page should also
include address, e-mail, phone and fax number of the corresponding
author. Authors should indicate whether the research has been
presented previously in a congress or symposium.

There should be two to five key words complying with the Index
Medicus medical Subject Headings (MeSH). Refer to www.nlm.nih.
gov/mesh/MBrowser.html for key words.

Research Articles

Research Articles should include; Turkish title, Turkish structured
abstract (limited to 300 words structured as Objective, Materials and
Methods, Results and Conclusion), Turkish key words and English
title, English structured abstract (imited to 300 words structured
as Objective, Materials and Methods, Results and Conclusion),
English key words. The other sections of the manuscript should
include Introduction, Materials and Methods, Results, Discussion,
Acknowledgement (if required) and References. All sections of the
manuscripts should start on a new page. Research articles are not
referred to exceed 5000 words and 40 references.

Reviews

Manuscripts in the form of “Reviews” are accepted when “invited”
since 2013. In case of wishing to write a review about a current topic
without being “invited”, the editor and the associate editors should be
contacted before the manuscript is submitted. Review Articles should
include; Turkish title, Turkish abstract, Turkish key words and English
title, English abstract and English key words. The abstract should be
prepared as one paragraph in “Review” type articles and limited to
300 words. Structured abstract is not required. Reviews should not
exceed 8000 words and number of references should be limited to 60

VI



Tirkiye Cocuk Hastaliklart Dergisi / Turkish Journal of Pediatric Disease

Cilt/\ol. 13, No. 5, 2019

Vil

if possible.

Case Reports

Case reports should include Turkish title, Turkish abstract, Turkish key
words, English title, English abstract, English key words, Introduction,
Case presentation, Discussion and References. Introduction and
Discussion sections of the Case reports should be short and concise
and the abstract should be prepared as one paragraph. Structured
abstract is not required. Case reports should not exceed 2000 words
and the number of references should not exceed 20.

Short Reports

Short reports should include research results in the related field in
a short and concise form. Short reports should be limited to 2000
words. Short reports should include Turkish and English title, Turkish
and English abstract in one paragraph and 2-5 key words in Turkish
and English. Number of tables should be limited to 2 and that of the
figure/graphic/picture should be limited to 1. Structured abstract is not
required. Number of references should be limited to 15.

Letters to Editor

Letters to Editor should be short and concise limited to 1500 words
and 15 references, since they are prepared to criticize or contribute to
the articles previously published in the journal.

Tables and Figures

Tables should be numbered with Roman numbers, figures, graphics
and pictures should be numbered with Arabic numbers in order of
appearence in the text. Localization of tables, figures, graphics and
pictures should be indicated.

Each table should be prepared with double spacing on a separate
page. Tables should have a brief title. Authors should place explanatory
matter in footnotes not in the heading. Explanations should be made
for all nonstandard abbreviations in footnotes. The following symbols
should be used for abbreviations in sequence: *,1,%,8.|, 9, t1,3F.
Each table should be cited in text.

Figures should be submitted in a format that will produce high-quality
image (for example, JPEG or GIF). Authors should control the images
of such files on a computer screen before submitting them to be sure
they meet their own quality standards.

X-ray films, scans and other diagnostic images, as well as pictures
of pathology specimens should be submitted as high quality images
electronically.

Legends for figures, graphics and pictures should be typed starting
on a separate page, indicating the corresponding illustrations with
numbers. When symbols, arrows, numbers or letters are used to
identify parts of illustrations, each should be defined clearly under the
illustration.

References

Reference numbers should be indicated at the end of the sentences
in the text as superscripts and references should be numbered
consecutively in the order they are mentioned in the text. Journal
names should be abbreviated as listed in “Index Medicus” or in
“ULAKBIM/Turkish Medical Index”. References should be typed in
consistence with the following examples. Native references should be
used as much as possible.

If the reference is a journal;

Author(s)’ surname and initial(s) of the first name (all authors if the
number of authors are 6 or less, first 6 authors if the number of authors
of an article is more than 6 followed by “ve ark.” in Turkish references
and “et al.” in international references).Title of the article, title of the
manuscript abbreviated according to Index Medicus (http://www.ncbi.
nim.nih.gov/sites/entrez/query.fcgi?db=nlmcatalog). Year;Volume:First
and last page number.

Example: Benson M, Reinholdt J, Cardell LO. Allergen-reactive
antibodies are found in nasal fluids from patients with birch polen-
induced intermittent allergic rhinitis, but not in healthy controls. Allergy
2003;58:386-93.

If the reference is a journal supplement;

Author(s)’ surname and initial(s) of the first name. Title of the article.
Title of the manuscript abbreviated according to Index Medicus (http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/query.  fcgi?db  =nimcatalog).
Year;Volume (Suppl. Supplement number): First and last page number.

Example: Queen F. Risk assessment of nickel carcinogenicity and
occupational lung cancer. Envirol Health Perspect 1994;102 (Suppl.
1):S2755-S2782.

If the reference is a book;

Author(s)” surname and initial(s) of the first name. Title of the book.
Edition number. City of publication; Publisher, Year of Publication.

Example: Ringsven MK, Bond N. Gerontology and leadership skills for
nurses. 2nd ed. Albany, NY: Delmar Publishers, 1996.

If the reference is a book chapter:;

Surname and initial(s) of the first name of the author(s) of the chapter.
Title of the chapter. In: Surname and initial(s) of the first name(s) of
the editor(s) (ed) or (eds). Title of the book. Edition number. City of
publication: Publisher, Year of publication: First and last page numbers
of the chapter.

Example: Phillips SJ, Whistant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh
JH, Brenner BM (eds). Hypertension: Pathophysiology, Diagnosis and
Management. 2 nd ed. New York: Raven P, 1995:466-78.

If the reference is a conference paper presented in a meeting;

Author(s)’ surname and initial(s) of the first name (all authors if the
number of authors are 6 or less, first 6 authors if the number of authors
of a conference paper is more than 6 followed by “et al.”. Title of the
conference paper, If applicable In: Surname and initial(s) of the first
name(s) of the editor(s) (ed) or (eds). Title of the abstract book. Title
of the meeting; Date; City of the meeting; Country. Publisher; Year:
Page numbers.

Example: Bengtsson S, Solheim BG. Enforcement of data protection,
privacy and security in medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P,
Piemme TE, Reinhoff O (eds). MEDINFO 92. Proceedings of the 7th
World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10; Geneva,
Switzerland. North-Holland; 1992: 1561-5.

If the reference is an online journal:

Author(s)” surname and initial(s) of the first name (all authors if the
number of authors are 6 or less, first 6 authors if the number of authors
of an article is more than 6 followed by “ve ark.” in Turkish references
and “et al.” in international references).Title of the article, title of the
manuscript abbreviated according to Index Medicus Year; Volume
(Number). Available from:URL address. Accessed date:day.month.
year.

Example: Arrami M, Garner H. A tale of two citations. Nature
2008;451(7177): 397-9. Available from: URL:www.nature.com/nature/
journal/v451/n7177/full/451397a.html. Aaccessed 20 January 2008.

If the reference is a website:

Name of the web site. Access date. Available from: address of the
web site.

Example: Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Acsess
date: 12 March 2013. Available from: http://www.cdc.gov/

If the reference is a thesis:

Author’s surname and initial of the first name. Title of the thesis (thesis).
City; Name of the university (if it is a university); Year.

Example: Ozdemir O. Fibrilin-1 gene polymorhism and risk of mitral
valve disorders. (Thesis). Ankara: Gazi University, 2006.



Tirkiye Cocuk Hastaliklar Dergisi / Turkish Journal of Pediatric Disease Cilt/Vol. 13, No. 5, 2019

325

326

330

335

341

348

353

358

ICINDEKILER / CONTENTS

Editorden

Editorial
Engin MELEK

Ozgiin Arastrmalar ~ Original Articles

Optik Gliom’da imatinib Mesilat iligkili Tedavi Sonuglanmiz: Tek Merkez Deneyimi

Imatinib Mesylate-Related Treatment Results in Optic Glioma: Single Center Experience

Hikmet Gilsah TANYILDIZ, Nurdan TAGYILDIZ, Handan DINCASLAN, Emel UNAL, Serap TEBER,Omer BEKTAS,
Kaan GUNDUZ, Giilsan YAVUZ

ABO Uygunsuzluguna Bagl Hiperbilirubinemili Yenidoganlarda Fototerapi Gereksinimi
Ongoérilebilir mi?

Is the Phototherapy Requirement in Neonatal Hyperbilirubinemia due to ABO Incompatibility Predictable?
Nilgiin ALTUNTAS, Sibel AKPINAR TEKGUNDUZ, Burcu OZKAN KIRGIN, Ozlem Ceylan DOGAN,Fatih Mehmet KISLAL

Pediatrik Hastalarda Kolonoskopide Sedasyon

Sedation in Pediatric Patients For Colonoscopy
Cihan DOGER, Nilgiin SAHIN, Gillseren SAHIN, Eyiip SARI

Acil Servise Solunum Sistemi Sikayetiyle Bagvuran Cocuk Hastalarda Tamamlayici ve Alternatif Tip
Kullaniminin Degerlendirimesi

Evaluation of the Use of Complementary and Alternative Medicine in Children with Complaints of Respiratory
System in the Emergency Department

Funda KURT, Hakan GUVENIR, Muhammet ASARKAYA, Hiillya BUGA , Halil ibrahim YAKUT,Emine DIBEK MISIRLIOGLU

Cocuklarda Nutcracker Sendromu: Doppler Ultrasonografinin Semptomatik Hastalardaki Rolii
Nutcracker Syndrome in Children: the Role of Doppler Ultrasonography in Symptomatic Patients

Evrim KARGIN CAKICI, Fatma YAZILITAS, Hasibe Goékce CINAR, Gokge CAN, Eda Didem KURT SUKUR, Tulin GUNGOR,
Evra CELIKKAYA, Deniz KARAKAYA,Mehmet BULBUL

The Devastating Effect of Secondhand Smoking Exposure in Pediatric Intensive Care Admissions

Ebeveyn Sigara igiminin Cocuk Yogun Bakim Basvurularindaki Yikici Etkisi
Mutlu UYSAL YAZICI, Selman KESICI, Filiz YETIMAKMAN, Murat TANYILDIZ, Benan BAYRAKCI

Evaluation of Clinical Characteristics of Girls with Central Precocious Puberty at Diagnosis and
During Treatment

Santral Puberte Prekokslu Kizlarin Tani Aninda ve Tedavi Siiresince Klinik Ozelliklerinin Degerlendiriimesi
Ozlem KARA



Tirkiye Cocuk Hastaliklart Dergisi / Turkish Journal of Pediatric Disease Cilt/Vol. 13, No. 5, 2019

Cocuklarda Akciger Gérunttilemesine Yeni Bir Yaklasim: Manyetik Rezonans Gérinttleme

363 A Novel Approach to Lung Imaging in Children: Magnetic Resonance Imaging
Adalet Elgin YILDIZ, Altan GUNES

Major Depresif Bozukluk Tanil 350 Ergen Olgunun Klinik Ozellikleri, Hastallk Siddeti ve Tedavi
Seceneklerinin Degerlendiriimesi: Retrospektif Kesitsel Bir Calisma

370 Evaluation of Clinical Characteristics, Severity of Disease and Treatment Options in 350 Adolescent
Patients with Major Depressive Disorder: A Retrospective Cross-sectional Study

Ozlem HEKIM, Seyhan TEMTEK GUNER, Zeynep GOKER, Ebru SEKMEN,Ozden Siikran UNERI

Cocuklarda Pitriyazis Rosea
379  Pityriasis Rosea in Children
Fadime KILING, Ayse AKBAS

Assessment of Spot Urine Sodium to Potassium Ratio in Obese Hypertensive Children

382 Hipertansif Obez Cocuklarda Spot idrarda Sodyum/Potasyum Oraninin Degerlendiriimesi
Emel ISIVEL, Aysegtil TAS, Kezban OZTURK, Elif COMAK

Fankoni Aplastik Anemili Cocuklarda Genitouriner Sistem Anomalileri
Analysis of Genitourinary Anomalies in Patients with Fanconi Aplastic Anemia

Bahriye ATMIS, Damla ALTINTAS, Aysun KARABAY BAYAZIT, Goksel LEBLEBISATAN, Hatice iigen SASMAZ, Engin MELEK,
Yurdanur KILING, Ali ANARAT

387



Tirkiye Cocuk Hastaliklar Dergisi / Turkish Journal of Pediatric Disease Cilt/Vol. 13, No. 5, 2019

391

395

399

Olgu Sunumlari ~ Case Reports

Nadir Gérilen Brong Basisi Nedeni: Hafif Pulmoner Hipertansiyon
A Rare Cause of Bronchial Compression: Mild Pulmonary Hypertension
Sahin SINCAR, Emine AKKUZU, Gokhan KALKAN, Semiha TERLEMEZ TOKGOZ,Fatma HAYVACI CANBEYLI

Oriimeek Ising lle Gelisen Siddetli Sistemik Toksisite ve Dermonekroz
Severe Systemic Toxicity and Dermonecrosis Caused By a Spider Bite
Can CELILOGLU, Orkun TOLUNAY, Ulas OZDEMIR, Asena SUCU, Umit CELIK

Derleme  Review

Kemoterapi ve Radyoterapiye Bagl Kardiyovaskuler Toksisite
Cardiovascular Toxicity Due to Chemotherapy and Radiotherapy
ibrahim llker CETIN, Hazim Alper GURSU

X






Editorden

E d/ toria / Turkiye Cocuk Hastaliklar Dergisi 325

Turkish Journal of Pedliatric Disease

NUTCRACKER SENDROMU

Engin MELEK

Cukurova Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Saglig ve Hastaliklar Anabilim Dali, Cocuk Nefroloji Bilim Dall, Adana, Turkiye

Nutcracker Sendromu (NCS) sol renal vene basi sonucu ortaya ¢ikan bir klinik tablodur. Sendrom ilk olarak 1937
yilinda Grantin tarafindan tanimlanmistir. En sik sol renal venin aorta ile sUperior mezenterik arter arasinda sikismasi
sonucunda gorulir ve bu tip “anterior tip” olarak tanimlanir. Daha az siklikla retroaortik sol renal venin aorta ile
vertebra arasinda sikismasi sonucu “posterior NCS” gortlebilir. Sol renal vene basinin kan akimini engellemesi
sonucu ven igerisinde olusan basing artisi sol bobrekte konjesyona yol agmaktadir (1,2).

Nutcracker Sendromlu hastalar asemptomatik hemattriden adir pelvik konjesyona kadar degisen ¢ok farkl klinik
tablolarla karsimiza ¢ikabilir. Hastalar hematuri, ortostatik proteinUri, yan agrisi, karin agrisi, varikosel, dismenore,
halsizlik ve yorgunluk gibi belirti ve bulgularla bagvurabilir. Nadirende Henoch-Schonlein purpura, IgA nephropati,
membran®z nefropati ve nefrolitiazis ile bagvuran vakalar tanmlanmistir. Genellikle ince uzun yapili ve yag dokusu
az kisilerde gorilmektedir. Literatirde NCS’lu hastalarin dlsUnuldiginden daha fazla oldudu belirtiimektedir.
Bunun nedeni bu hastalik konusunda farkindaligimizin az olmasidir. Oysa ki NCS tanisinda ilk ve en dnemli
basamak bu sendromdan stiphelenilmesidir (2,3).

Nutcracker Sendromu tanisini dopler ultrasonografi, CT anjiografi, MR anjiografi ve retrograd sol renal venografi
gibi farkl goéruntileme yéntemleri ile konulabilir. Retrograd venografi NCS tanisinda altin standart olmasina karsin
invazif olmasi nedeniyle agir vakalarda tercih edilmektedir. Doppler ultrasonografi invazif olmamasi nedeniyle NCS
sUphesi olan hastalarda ilk olarak tercih edilmektedir (3).

Dergimizde yayinlanan Cakici EK ve ark. (4) galismalarinda 2015-2018 yillar arasinda NCS tanisiyla izledikleri,
semptomatik ve asemptomatik olarak iki gruba ayirdiklar 41 hastanin klinik belirtileri ile doppler ultrasonografi
bulgulan arasindaki iliskiyi arastirdilar. Bu ¢alismada doppler ultrasonografinin bu hastalarda ilk tercih edilen
yontem olarak dnerebileceklerini belirtmektedirler. Ayrica izole hematUri, proteinUri veya sol yan agrisi ile bagvuran
hastalarda bdbrek biyopsisi yapmadan dnce NCS tanisinin ekarte ediimesi gerektigini vurgulamaktadirlar (4).
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Optik Gliom’da imatinib Mesilat iliskili Tedavi Sonuclarimiz:
Tek Merkez Deneyimi

Imatinib Mesylate-Related Treatment Results in Optic Glioma:
Single Center Experience

Hikmet Gulsah TANYILDIZ!, Nurdan TACYILDIZ', Handan DINCASLAN', Emel UNAL', Serap TEBER?,
Omer BEKTAS?, Kaan GUNDUZ3, Gillsan YAVUZ'

"Ankara Qniversitesi Tip Fakdltesi, Cebeci Cocuk Hastanesi Cocuk Onkoloji Bilim Dali, Ankara, TUrkiye
“Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Cebeci Cocuk Hastanesi Gocuk Noroloji Bilim Dali, Ankara, Turkiye
3Ankara Universitesi Tip Fakultesi, G6z Anabilim Dali, Ankara, TUrkiye

0oz

Amac: Optik gliomlar histolojik olarak benign 6zelliklidirler ve iyi ydnde farkllasma gosteren pilositik astrositom sinifinda
yer alirlar. Tumortn histopatolojik 6zelligi, yerlesim yeri, hastanin yasi, Norofibromatozis tip-1 ile birlikteligi sagkalim
oranlarini etkileyen 6nemli prognostik belirteclerdir. Kemoterapi tedavide en 6nemli secenektir ve klinisyenlerin hedefi
radyoterapiden olabildigince uzak durmaktir. Radyoterapi ve cerrahiden uzak kalinmasina zemin hazirlayan, uzun déneme
yayilan guvenli bir tedavi plani olan vinkristin ve karboplatin kombinasyonu ilk secenek standart tedavi yaklasimlarindan
biridir. Ancak bu tedaviler altinda refrakter seyreden hastalara sistemik yan etkisi az ve bir multi tirozin kinaz inhibitéra
olan imatinib mesilat dnemli bir secenek olarak eklenebilir. Cocuk hastalarda glvenli bir sekilde kullanilabilir. Bu alanda
bildirilmis az sayida galisma olmasi nedeni ile imatinib mesilat kullanimina ait olumlu sonuglarimizi klinisyenlerle paylasmak
istedik.

Gerec¢ ve Yontemler: Cocuk Onkoloji klinigimizde 2007-2017 yillari arasinda tani alan toplam 16 optik gliom hastasi
calismaya dahil edildi.

Bulgular: iki kir vinkristin, karboplatin kombinasyonu sonrasi klinik ve radyolojik olarak progresif seyreden hastalara
stabil hastalik veya regresyon bulgular elde edilene kadar 1-2 yil sUre ile imatinib (270 mg/m2 oral) tedavisi eklenildi.
Tedavi alan hastalarin median izlem suresi 7 yil (5-10)’'di. Dort hastada tam yanit, iki hastada stabil hastalik bulgulari
saglanildi. Hastalarmizda imatinib iligkili bir yan etki gortlimedi.

Sonug: imatinib timarin kapiller endotellerinden dzellikle PDGFR- a ve B’nin ekspresyonunu inhibe ederek etki eder.
Akillr hedef molekullerin tedaviye eklenilmesinin progresif hastalarda ge¢ dénemde yan etkileri fazla olan radyoterapiye
olan ihtiyacr azaltacagini dustintiyoruz. Gelecekte uygulanabilecek birgok molekuler hedef ajan refrakter optik gliomlarin
tedavisinde giindeme gelebilir ve cocuk hastalar cerrahi ve radyoterapinin yaratacagi komplikasyonlardan korunabilirler.

Anahtar Sozciikler: imatinib mesilat, Optik gliom

ABSTRACT

Objective: Optic gliomas are histologically benign and well differentiated pilocytic astrocytomas. The histopathologic
features of the tumor are important prognostic markers that affect survival rates in association with location, the age
of the patient, and neurofibromatosis type-1. Chemotherapy is the most important choice in the treatment and the
clinicians’ goal is to stay as far away from radiotherapy as possible. The combination of vincristine and carboplatin,
which is a safe and long-lasting safe treatment plan that sets the stage for radiotherapy and surgeon avoidance, is one
of the first choice standard treatment approaches. However, in these treatments, refractory disease, imatinib mesylate,
a multi-tyrosine kinase inhibitor with a low rate of systemic side effects can be added as an important option. It can be
used safely in pediatric patients. Because of small number of studies reported in this area, we wanted to share our good
results regarding the use of imatinib mesylate with clinicians.

Material and Methods: A total of 16 patients with optic glioma who were diagnosed between 2007-2017 at our
oncology clinic were included in the study.

Results: \When clinically and radiologically progressive disease was present after two cycles of the vincristine carboplatin
combination, imatinib (270 mg/mz2 oral) treatment was added for 1-2 years until stable disease or regression findings
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were observed. The median follow-up period of the patients was 7 (5-10) years. There was a complete response in four patients and
stable disease findings in two patients. There was no imatinib-related side effect in our patients.

Conclusion: Imatinib acts mainly by inhibiting the expression of PDGFR-a and B from tumor capillary endothelia. We believe that the
inclusion of smart target molecules will reduce the need for radiotherapy, which is associated with late side effects in progressive disease.
Many molecular targeting agents that may be implemented in the future may enter the treatment of refractory optic gliomas and children can
be protected from complications arising from surgery and radiotherapy in this manner.

Key Words: Imatinib mesylate, Optic glioma

GIiRIS

Optik gliomlar cocuklarda santral sinir sistemi timorleri igerisinde
% 3-5 siklikla gérultr. Hastalar asemptomatik olabilecegi gibi
timaortn yerlesimine bagli olarak gérmede azalma, proptozis,
sasllik, nistagmus gibi oftalmolojik bulgular ya da endokrinopati,
kognitif disfonksiyonlar, hipotalamik disfonksiyon, hidrosefali
gelisimi ile tani alabilirler. Histolojik olarak benign 6zelliklidirler ve
WHQO’ya gore iyi yonde farkllasma gosteren pilositik astrositom
sinifinda yer alirlar. Optik gliomlarda tedavi yaklasimlar son
yillarda guncellenmekle birlikte Norofibromatozis tip-1 (NF-1) ile
birlikte olanlarda ya da progresyon izlenmeyen olgularda bekle
ve gor politikasi tercih edilebilir (1-4). Cerrahi midahele kiratif
olabilir ancak timaortn lokalizasyonu, tam cikarilabilme durumu
operasyon karari vermede 6nemlidir. Geg dénem yan etkiler
nedeni ile radyoterapi reklrren ve progresif timaorler disinda
guncel bir tedavi yaklasimi degildir (5-7).

Kemoterapi optik gliomlarin tedavisinde en dnemli secenektir.
Dusuk toksisiteli ve glvenli kemoterapi ajanlarn progresif
olgularda kurtarma tedavisi olarak ya da ilk basamak tedavide
uygulanabilir. Kemoterapi hastaligin kontrol altinda tutulmasi
ve yayllmasinin 6nlenmesinde ve ayni zamanda cerrahi ve
radyoterapi ihtiyacinin azalmasinda 6nemlidir (3). On vyilik
sagkalim orani optik gliomlarda % 90°dr. Refrakter seyirli
olgularda da sagkalmi arttiracak guncel tedavi modaliteleri
6nem kazanmaktadir. TUmordn histopatolojik dzelligi, yerlesim
yeri, hastanin yasl, NF-1 ile birlikteligi sagkalim oranlarini
etkileyen 6nemli prognostik belirteclerdir (8).

Calismamizda optik gliom tanisi alan hastalarin demografik ve
klinik &zellikleri ile uygulanan tedavi yaklagimlarini retrospektif
olarak degerlendirdik. Ozellikle optik gliom hastalarinda akill
ilag molekdullerinden olan imatinib mesilatin  kemoterapiye
eklenmesinin  tedavi sonuclarina olan  olumlu  katkisini
vurgulamak istedik.

GEREC ve YONTEMLER

CGocuk Onkoloji klinigimizde 2007-2017 yillarn arasinda tani alan
toplam 16 optik gliom hastasi ¢calismaya dahil edildi. Hastalarin
9'u kiz, 7’si erkekti. Bes hasta sporadik optik gliom, 11 hasta
ise NF-1 ile birlikte optik gliom tanisi aldi. Hastalarin tanida
yas ortalamasl 8.8 yil (3.5-17 yil) saptandi. Sporadik olgularin
yas ortalamasi 8 yil, NF-1 ile birlikte olanlarin 6.5 yil idi. Tanida
gbrmede azalma (n=6), sutll kahve lekesi (n=4), hidrosefali ve

bas agrisi (n=2), hemiparazi (n=1), bilin¢g bulanikig ve papil
stazi (n=1), travma sonrasi kitle (n=1), gérmede azalma ve
proptozis (n=1) bulgulan saptandi. Kemoterapi alan 6 hasta
vardi ve bu hastalarin 5’i sporadik olgulardi. Sadece bir olguda
NF-1 tanisi vardi ve kemoterapi almasi gerekti. Tedavi alan
optik gliom olgularinin 4°G erkek, 2’si kizdi. Dért hastada tek
tarafl, 2 hastada cift tarafl optik gliom goértldt. Bu hastalarin
4’0ntn gérme alani muayenesinde gdérmede azalma, 1’inde
bitemporal hemianopsi, 1’inde bilateral skotom saptandi.
Sistemik kemoterapi olarak vinkristin (0.05 mg/kg veya 1.5 mg/
m?) ve karboplatin (18.6 mg/kg veya 360 mg/m2) 28 giinde bir
2-6 kiir uygulandh. iki kir sistemik olarak uygulanan vinkristin ve
karboplatin kemoterapisi sonrasinda klinik ve radyolojik olarak
progresif seyreden hastalara, stabil hastalk veya regresyon
bulgular elde edilene kadar ortanca 1.1 yil (1-2 yil) stre ile
imatinib (270 mg/m?2 oral) tedavisi eklenildi. Hicbir hastada
imatinibe bagl yan etki gériilmedi. imatinib tedavisine hastalarin
vinkristin, karboplatin aldigi gunlerde ara verildi. Tedavi alan
hastalarin median izlem stresi 7 yil (5-10)’di. Sadece bir hastada
cyberknife radyoterapi gereksinimi olmustu. Bu hasta hentz
imatinib kullaniminin optik gliom tedavisinde kullanima girmedigi
dénemde progresif hastallk nedeni ile radyoterapi almisti.
izlemde imatinib eklenilmisti. Dért hastada klinik ve radyolojik
tam yanit, 2 hastada stabil hastalik bulgular elde edilince de
imatinib kesilmisti. imatinib tedavisi kesildikten sonra hastalarin
izleminde progresyon goértimedi (Tablo ).

TARTISMA

Optik gliomlarin tedavisinde ginimuzde standart bir kemo-
terapi plani bulunmamaktadir. Ancak vinkristin ve karboplatin
kombinasyonu ile tekli vinblastin kullanimini igeren ilk basamak
adjuvan tedaviler literatlrde en ¢ok kabul gbren yaklagimlardir
(9). Son yillarda haftalk vinblastin tedavisinin 6 mg/m? intrave-
ndz yolla 70 hafta stre ile uygulanimi sikga gindeme gelmistir.
Az toksisite nedeni ile iyi bir yasam kalitesi sagladigi icin tercih
edilmektedir (10).

Optik gliomlarin tedavisinde klinisyenlerin gayreti radyoterapiden
olabildigince uzak durmaktir. Ancak diger tedavi secenekleri
ile hastaligin kontrol altina alinamadigi durumlarda radyoterapi
gundeme gelebilir. Radyoterapinin yaratacagi ge¢ dénem yan
etkiler nedeni ile mimkun oldugunca zamanlamada 7 yasindan
sonrasina birakimaldir (11-13). Olgu serimizde de bir olgu
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haric tUm olgularda progresyon goérilmesine ragmen imatinib
ekleniimesi ile hastalk kontrol altina alinmis ve radyoterapi
uygulanmamisti. imatinib kullanminin optik gliom tedavisinde
klinikte tecribe edilmedigi donemde progresif seyirli oldugu i¢in
bir olgumuza radyoterapi verilmek zorunda kalinmisti. Ancak
ilerleyen zamanda burada da guncel tedavi olarak kullaniimaya
baslanilan imatinib tedaviye eklenilmis ve ylz guldirict sonug
alinmistr.

Dusuk toksisiteli karboplatin, vinkristin rejimi ortalama bir yil
sure ile ilk basamak kemoterapide ilk se¢cenek standart tedavi
yaklasimlarindan biri olarak belirlenmistir. Radyoterapi ve
cerrahiden uzak kallnmasina zemin hazirlayan, uzun déneme
yayllan guvenli bir tedavi plani olarak 6ne ¢iktigi icin optik
gliomlarin tedavisinde avantaj olarak goérilmektedir. Sadece
slirenin uzunlugu hasta i¢in bir dezavantaj olabilir (14). Biz de
izlemlerinde progresyon gozlendigi icin baslangic tedavisi olarak
tUm optik gliom hastalarimiza vinkristin, karboplatin kemoterapi
protokolint uygulamistik. Hastalardan biri hari¢ hepsi sporadik
optik gliom olgulan idi. Noérofibromatozis tip-1 ile birliktelik
sadece bir hastada goruldt. Bilindigi gibi NF-1 ile birliktelik,
optik sinir, optik kiazma, optik traktus yerlesimi ve erken yas
iyi prognostik kriterlerdir ve bu 06zelliklere sahip hastalarda
genellikle progresyon gozlenmez (15). Sporadik olanlar ise
zamanla progresyon gdsterip fonksiyon kaybina yol acabilirler.
Ozellkle gdrme alani defektleri, hidrosefali, endokrinopati
ile karsilagllabilir. Bu durumlarda cerrahi, radyoterapi veya
kemoterapi segenekleri gindeme gelmektedir (16). GUnimuzde
tercih edilen standart tedavi yaklasimi kemoterapidir. imatinio
mesilat abl, arg, c-kit ve PDFGR-a ve B inhibisyonu yapan
gucli bir tirozin kinaz inhibitéridir (17). ik kez 2003 yilinda
metastatik suprasellar pilositik astrositom tanisi olan bir olguda
ampirik tedavide kullanildiginda olumlu yanit alindigi bildirilmistir
(18). Daha sonra 6 olguluk progresif hastalik bulgulari olan ve
o6ncesinde vinkristin, karboplatin kemoterapi protokolu almis
pilositik astrositomlu hastalarda kullaniimis ve iki hasta disinda
diger hastalarda etkili sonuglar elde edildigi vurgulanmistir
(17). Serimizde 2 kir vinkristin, karboplatin sonrasi remisyon
saglanamayan hastalara imatinib 270 mg/m2 dozda oral olarak
eklenilmis ve 1-2 yil sUre sonunda stabil hastallk ya da tam
remisyon elde edilince kesilmistir. En sik bildirilen yan etkileri
ndtropeni, anemi, trombositopenidir. Hematolojik yan etkileri
disinda bulanti, ciltte doékudntl, karaciger fonksiyonlarinda
bozulma ve kas agrisi ile karsilagilabilir. Hastalanmizda imatinibin
kesilmesini gerektirecek bir yan etki gérmemistik. Literatirde
optik gliom tedavisinde imatinib kullanimi ile ilgili az sayida
makale bulunmaktadir (19,20). Diger sitotoksik kemoterapi
rejimlerine karsi oldukca iyi tolere edilebilen bir ilactir. imatinib
baslanimadan 6nce tUmdr dokusunda immdnhistokimyasal
yontemle c-kit, c-abl, arg, PDGFR- a ve B calisimasi gerektigi
dUsunulebili. Bu molekuller timordn  kapiller endotelinden
eksprese olmaktadir. Ozelikle de timdr kapillerlerinden salinan
PDGFR- a ve B, imatinibin baslica hedef molekdlleridir. Ancak
optik gliom hastalarinin tanisi siklikla radyolojik gérunttlemeler
ile konulur, yerlesim yeri nedeni ile tani ya da tedavi amagl doku
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Tablo I: Optik gliom hastalarinin klinik 6zeti.

Son Durum

Tedavi

Gorme Alani
MR Bulgulari
Muayenesi

Lokalizasyon

Yas (Y1)

Tani Cinsiyet

Hasta
No

Stabil hastalik

6 kir VC
Cyberknife RT

Gormede azalma

Sol taraf optik sinirde kalinlasma

Solda optik gliom

6.5

Optik gliom

Tam yanit

2 kir VC imatinib

Gormede azalma

Sag taraf optik sinirde
kalinlasma-+optik kiazmada tutulum

Sagda optik gliom

8.5

Optik gliom

2

Tam yanit

4 kir VC
imatinib

Gormede azalma

Sol taraf optik sinirde kalinlasma

Solda optik gliom

3.5

Optik gliom

3

Tam yanit

6 kir VVC imatinib

optik kiazmada tutulum CEmmEE!s e e

Sol taraf optik sinirde kalinlasma +

Solda optik gliom

6.5

Optik gliom

iki tarafli optik sinirde kalinlagma +

Stabil hastalik

6 kur VC
imatinib

Bitemporal
hemianopsi

optik kiazmada tutulum

iki tarafl optik gliom

17

Optik gliom

iki tarafli optik sinirde kalinlasma +

6 kir VC imatinib

iki tarafli optik gliom

Tam yanit

Bilateral skotom

optik kiazmada ve postkiazmatik

11

NF-1+Optik gliom E

6

traktusta tutulum

NF-1: Nérofibromatozis tip-1, VC: Vinkristin, Karboplatin, RT: Radyoterapi.



oOrneklemesi her zaman yapilamayabilir. Bu nedenle hastalarin
timor dokusunda immunhistokimyasal yontemlerle imatinibin
hedef molekulleri olan PDGFR- a ve B gibi belirteclerin pozitifligi
gosterilemeyebilir. Literatlrde imatinibin, hedef molekdllerinin
timoér dokusunda incelemesi yapilmadan da refrakter hastalarda
tedaviye eklenildigi bildiriimistir (17). Hastalarmizin optik gliom
tanisi radyolojik olarak raporlanmisti ve girisimsel biyopsi ile
histopatolojik tanilar olmadidr igin immunhistokimyasal ¢alisma
yapllamamisti.  Sonuclarmizda imatinibin refrakter seyreden
hastalarda standart kemoterapiye eklenilmesi ile olumlu yanit
alinabilecegini gorduk. Az sistemik yan etki ve olumlu tedavi
sonuglarina bagl olarak ¢cocuk hastalarda guvenli bir sekilde
kullanilabilecegini  distniyoruz. Ozellkle tedaviye yanitsiz
semptomatik hastalarda radyoterapiye olan ihtiyaci azaltacaktr.
Hasta sayimizin az olmasi galismamizin en énemli kisitlayici
6zelligidir. Daha genis c¢apll calismalann yapilarak imatinib
iliskili sonuclanmizin desteklenmesi gerektigini dustnuyoruz.
Gelecekte uygulanacak farkli molekiler hedef ajanlar da
refrakter olgularda giindemde olabilir. Ozellikle cocuklarn hizli
buylme ve gelisme gosterdigi ilk dekatta sik gorilen optik
gliomlarin tedavisinde sistemik yan etkileri fazla olan radyoterapi
ve cerrahiden uzak durulmasini saglayan imatinib gibi hedef
molekUler ajanlar burada oldugu gibi bircok cocukluk cagi
kanserlerinin tedavisinde umut vaad edici olacaktir.

KAYNAKLAR

1. Thomas RP, Gibbs IC, Xu LW, Recht L. Treatment options for optic
pathway gliomas. Curr Treat Options Neurol 2015;17: 333.

2. Louis DN, Perry A, Reifenberger G, von Deimling A, Figarella-
Branger D, Cavenee WK, et al. The 2016 World Health Organization
Classification of Tumors of the Central Nervous System: A summary.
Acta Neuropathol 2016;131: 803-20.

3. Binning MJ, Liu JK, Kestle JR, Brockmeyer DL, Walker ML. Optic
pathway gliomas: A review. Neurosurg Focus 2007;23: E2.

4. Rasool N, Odel JG, Kazim M. Optic pathway glioma of childhood.
Curr Opin Ophthalmol 2017;28:289-95.

5. Goodden JMC. Optic pathway hypothalamic glioma. In: Winn HR
(ed). Youmans and Winn Neurological Surgery. 7th ed. Philadelphia:
Elsevier, 2016:1660-7.

Imatinib Mesilat ve Optik Gliom 329

6. Jahraus CD, Tarbell NJ. Optic pathway gliomas. Pediatr Blood
Cancer 2006;46:586-96.

7. MassimiL, Tufo T, Di Rocco C. Management of optic-hypothalamic
gliomas in children: Still a challenging problem. Expert Rev
Anticancer Ther 2007;7:1591-610.

8. Aihara, Chiba K, Eguchi S, Amano K, Kawamata T. Pediatric optic
pathway/hypothalamic glioma. Neurol Med Chir 2018;15:58:1-9.

9. Hummel TR, Chow LM, Fouladi M, Franz D. Pharmacotherapeutic
management of pediatric gliomas: Current and upcoming
strategies. Paediatr Drugs 2013;15:29-42.

10. Lassaletta A, Scheinemann K, Zelcer SM, Hukin J, Wilson BA,
Jabado N, et al. Phase Il weekly vinblastine for chemotherapy-naive
children with progressive low-grade glioma: A Canadian Pediatric
Brain Tumor Consortium Study. J Clin Oncol 2016;34:3537-43.

11. Jahraus CD, Tarbell NJ. Optic pathway gliomas. Pediatr Blood
Cancer 2006;46: 586-96.

12. Liu GT. Optic gliomas of the anterior visual pathway. Curr Opin
Ophthalmol 2006;17: 427-31.

13. Tsang DS, Murphy ES, Merchant TE. Radiation therapy for optic
pathway and hypothalamic low-grade gliomas in children. Int J
Radiat Oncol Biol Phys 2017;99:642-51.

14. Park ES, Park JB, Ra YS. Pediatric glioma at the optic pathway
and thalamus. J Korean Neurosurg Soc 2018;61:352-62.

15. Abdalla K, Abdullah S, Almehdar A, Elimam N, Abrar MB, Jastaniah
W. Challenges in the management of childhood low-grade glioma
in a developing country. Childs Nerv Syst 2018;34:861-70.

16. Aihara Y, Chiba K, Eguchi S, Amano K, Kawamata T. Pediatric optic
pathway/hypothalamic glioma. Neurol Med Chir 2018;15:58:1-9.

17. Peyrl A, Azizi A, Czech T, Gruber-Olipitz M, Jones N, Haberler
C, et al. Tumor stabilization under treatment with imatinib in
progressive hypothalamic-chiasmatic glioma. Pediatr Blood
Cancer 2009;52:476-480.

18. MclLaughlin ME, Robson CD, Kieran MW, Jacks T, Pomeroy SL,
Cameron S. Marked regression of metastatic pilocytic astrocytoma
during treatment with imatinio mesylate (STI-571, Gleevec): A
case report and laboratory investigation. Pediatr Hematol Oncol
2003;25:644-8.

19. Kantarjian H, Sawyers C, Hochhaus A, Guilhot F, Schiffer C,
Gambacorti-Passerini C, et al. Hematologic and cytogenetic
responses to imatinib mesylate in chronic myelogenous leukemia.
N Engl J Med 2002;346:645-52.

20. Kerkela R, Grazette L, Yacobi R, lliescu C, Patten R, Beahm C, et
al. Cardiotoxicity of the cancer therapeutic agent imatinib mesylate.
Nat Med 2006;12:908-16.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2019; 5: 326-329



= . . . Turkiye Cocuk Hastallklari Dergisi
830 Ozgun Arastirma  Original Article Turkish Journal of Pediatric Disease

ABO Uygunsuzluguna Bagl Hiperbilirubinemili
Yenidoganlarda Fototerapi Gereksinimi Ongdrtlebilir mi?
Is the Phototherapy Requirement in Neonatal Hyperbilirubinemia

due to ABO Incompatibility Predictable?

Nilgiin ALTUNTAS', Sibel AKPINAR TEKGUNDUZ2, Burcu OZKAN KIRGIN®, Ozlem Ceylan DOGAN#,
Fatih Mehmet KISLAL®

"Ankara Yildinm Beyazit Universitesi, Yenimahalle Egitim ve Arastirma Hastanesi, Yenidogan Bolimi, Ankara, Turkiye
2Saglik Bilimleri Universitesi, Kegitren Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji Balimi, Ankara, Tirkiye

83aglik Bilimleri Universitesi, Kegiren Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklan Klinigi, Ankara, Tiirkiye
“Ankara Universitesi Tip Fakuiltesi, Biyokimya Anabilim Dall, Ankara, Tirkiye

o0z
Amag: Calismada, ABO uygunsuzluguna bagli indirekt hiperbilirubinemi (IHB) gelisen yenidoganlarda, fototerapi gerek-
sinimini ilk gin saptayabilecek belirtecler arastinidi.

Gerec ve Yontemler: Anne-bebek arasinda ABO uygunsuzlugu olan, zamaninda dogmus, ek hastaligi olmayan saglikl
yenidoganlar ileriye donlk izlem amaciyla ¢alismaya alindi. Olgularin ilk 6. ve 24. saatlerinde hemoglobin (Hgb), bilirubin
ve laktat dehidrogenaz (LDH) diizeylerine bakildi. Olgularin ilk 15 gtin Bhutani nomogramina uygun siklikta serum biliru-
bin duzeyleri takip edildi ve fototerapi gereksinimi Amerikan Pediatri Akademisi’nin énerdigi sinirlar kullanilarak belirlendi.
Fototerapi sinirini gecerek fototerapi uygulanan bebeklerle, fototerapi sinirnin altinda kalanlarin sonuglan karsilastirildi.

Bulgular: ABO uygunsuzlugu nedeniyle galismaya alinan 83 bebekten 18’inde BO (%21.7), 65’inde (%78.3) A0 uy-
gunsuzlugu saptandi. Bebeklerin 44’inde (%53) direkt antiglobulin testi (DAT) pozitifti. DAT pozitif olan yenidoganlarin
13’0 (%33.3), DAT negatif olanlarn ise 12'si (%27.3) izlemde IHB nedeniyle fototerapi aldi. iki grup arasinda yatis sikligi
acisindan anlamii fark yoktu (p=0.58).

indirekt hiperbilirubinemi nedeniyle fototerapi uygulanan ve uygulanmayan gruplar arasinda 6. ve 24. saat Hgb ile LDH
dUzeyleri arasinda anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Ancak, fototerapi gereksinimi olan hiperbilirubinemili bebeklerde
24. saat bilirubin dlzeyleri, fototerapi intiyaci olmayanlara gére daha yiksek bulundu (p=0.03).

Sonug: Yenidoganlarda ABO uygunsuzluguna bagll iIHB nedeniyle fototerapi gereksiniminin belirlenmesinde, 24. saat
Hgb, DAT ve LDH dlzeylerinin prediktif degeri yoktur, ancak 24. saat bilirubin dizeyi prediktif olabili. ABO uygunsuz-
luguna bagh hemolitik hastalik spektrumunun genis olmasi nedeniyle, ABO uygunsuzlugu olan yenidoganlarin yakin
izlenmeleri gerektigi distndlmustdr.

Anahtar Sézciikler: ABO uygunsuzlugu, indirekt hiperbilirubinemi, Fototerapi gereksinimi

ABSTRACT

Objective: We aimed to investigate whether there is any predictive marker on the first day for the prediction of infants
requiring phototherapy due to ABO incompatibility associated neonatal hyperbilirubinemia.

Material and Methods: Full term healthy newborns with ABO incompatibility were included. Hemoglobin (Hgb),
bilirubin, and lactate dehydrogenase (LDH) values were recorded at the first 6th and 24th hours of the infants. The
infants were monitored according to the Bhutani nomogram during the first 15 days. The infants who were applied
phototherapy due to indirect hyperbilirubinemia (IHB) were recorded. We compared the infants who received and did
not receive phototherapy.

Results: Among 83 term newborns with ABO incompatibility, there were 18 infants with BO (21.6%) and 65 infants
(78.3%) with A0 incompatibility. The direct antiglobin test (DAT) was positive in 44 (53%) infants. There were 13 DAT
positive (33.3%) and 12 DAT negative (27.3%) infants treated with phototherapy due to IHB.

There was no significant difference in the incidence of hospitalization between the two groups (p=0.58). There was no
significant difference between the first 6th and 24th hour Hgb and LDH levels between the groups (p>0.05). However,
bilirubin levels at the 24th hour of life were found to be higher in the infants that received phototherapy (p=0.03).
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Conclusion: It was concluded that Hgb, DAT and LDH values in the first 24 hours of life in the newborns with IHB due to ABO incompatibility
were not predictive for the phototherapy requirement. However, bilirubin levels at the 24th hour of life could be valuable. We considered that
close follow-up of newborns with ABO incompatibility could be appropriate due to the broad spectrum of the disease.

Key Words: ABO incompatibility, Indirect hyperbilirubinemia, Phototherapy requirement

GiRiS

Anne-bebek arasinda ABO kan grubu uygunsuzlugu tim
gebeliklerin = %15-20'sinde  goértlmektedir ve kan grubu
uyusmazligina bagll neonatal sariliklarin en sik nedenidir (1).
ABO uygunsuzlugundan kaynaklanan hemolitik hastalik, Rh
uygunsuzluguna goére daha hafif seyretmektedir. Ancak,
ciddi hemolitik hastallk, kernikterus ve nadiren hidrops
fetalis gelisebilmektedir. Dogumdan sonra taburcu edilen
yenidoganlarda, ilk gtnlerde en sik hastaneye yatirima nedeni
ABO uygunsuzluguna bagl hiperbilirubinemidir (2,3). Bu nedenle
Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) anne kan grubu O ise kord
kaninda kan grubu, direkt antiglobin testi (DAT) bakilmasi,
risk deg@erlendiriimesi yapiimasi ve bebegin yakindan izlemini
Onermektedir (4). Ancak, son yillarda dogumdan sonra erken
taburculuk, sosyal ve ekonomik nedenlerle giderek daha yaygin
olarak uygulanmaktadir.

Fototerapi gereksinimi olan hiperbilirubinemileri 6ngdrebilecek
basit ve glvenilir bir test, ABO uygunsuzlugu olan yenidogan-
larin erken saptanmasini saglayabili. Buglne kadar yapilan
calismalarda ABO hemolitik hastaligin 6ngérilmesi icin kord
kaninda bebegin hemoglobin (Hgb), hematokrit (hct), bilirubin,
retikUlosit, DAT ve immunglobin (Ig) G dizeylerinin incelenmesi,
annenin anti-A ve anti-B antikor duzeylerine bakilmasi &ne-
rilen yontemler olmasina karsin, bu konuda tam bir fikir birligi
saglanamamigtir (5-9). Bu ¢alismada, ABO uygunsuzlugu olan
yenidoganlarda hiperbilirubinemiye bagl fototerapi gereksinimi-
nin, dogum sonrasi ilk 24 saatte LDH, Hgb, DAT ve bilirubin
duzeyleri ile iligkili olup olmadiginin arastirimasi amaglanmigstir.

GEREC ve YONTEMLER

Kecidren EQitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan onay
alinarak 01 Eyldl 2014 — 31 Mart 2015 tarihleri arasinda zama-
ninda dogan, kord kanindaki kan grubuna gére anne-bebek
arasinda ABO uygunsuzlugu bulunan saglikli term yenidoganlar
calismaya dahil edildi. Gebelikte kanama, preeklampsi veya
eklampsi, koriyoamniyonit, kronik hastalik, erken membran rlp-
try, diyabet veya gestasyonel diyabet, hemolitik hastalik, tiroid
hastaligl, sigara veya ila¢ alma (antikonvilsan, antidepresan,
insulin, kemoterapi, steroid) 6ykusU olan annelerin bebekleri,
cogul gebelikler, prematUreler, dogum hipoksisi olanlar ¢alisma-
ya alinmadi.

Bebeklerin kord kanindan bakilan DAT ve kan grubu sonuclari,
dogum salonu Apgar skorlarn ve klinik bulgulan kayit edildi.
Dogum sonrasi 6. ve 24. saatlerdeki Hgb, serum LDH ve

bilirubin dizeyleri belirlendi. llk 15 gin boyunca Bhutani
nomogramina uygun siklikta serum bilirubin dizeyleri takip
edildi (10). Amerikan Pediatri Akademisi’nin fototerapi rehberine
gore, fototerapi sininni gecenler indirekt hiperbilirubinemi (IHB)
tanisi ile yenidogan servisine yatirlarak fototerapi uygulandi
(4). izlemde fototerapi gerektiren bebeklerle, fototerapi ihtiyaci
olmayan bebeklerin 6. ve 24. saatteki Hgb, bilirubin, DAT ve
LDH sonuglar karsilastiridi.

istatistiksel Yontem

istatistiksel analizler SPSS 16.0 programi kullanilarak yapild.
TUm sayisal veriler ortalama + standart sapma (SS) ve ylzde
(%) olarak belirtildi. Verilerin normal dagilimi Kolmogorov-
Smirnov testi ile, gruplar arasi farkliiklar Independent Samples
t test kullanilarak karsilastirildi. Dagilimi uygun olmayan verilerin
analizinde Mann Whitney U testi kullanildi. P degerinin 0.05’ten
kUcUk olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Galismaya ABO uygunsuzlugu olan 83 yenidogan dahil edildi.
Bebeklerin  demografik 06zellikleri Tablo I'de 6zetlenmistir.
Calismaya alinan bebeklerden 18’inde BO (%21.7), 65’inde
(%78.3) A0 uygunsuzlugu vardi.

Bebeklerin 44’Gnde (%53) DAT pozitifligi saptandi. DAT pozitif
bebeklerden 13’Une (%33.3), DAT negatif bebeklerden 12’sine
(%27.3) izlemde IHB nedeniyle yatirlarak fototerapi uyguland.
DAT pozitif ve negatif gruplar arasinda, hastaneye yatirilarak
fototerapi uygulanmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmedi (p=0.54).

indirekt hiperbilirubinemi nedeniyle yatinlarak fototerapi alan
ve fototerapi ihtiyaci olmayan gruplar arasinda, ik 6. ve 24.
saatlerdeki Hgb ve LDH dlzeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). indirekt hiperbilirubinemiye
bagl fototerapi ihtiyaci olan ve olmayan bebeklerin 6. saat
bilirubin duzeyleri arasinda anlamli farklilik tespit ediimedi.
Ancak, fototerapi alan hastalarda 24. saat bilirubin dlzeyleri
daha yUksek bulundu (p=0.03) (Tablo II).

TARTISMA

Hemolitik hiperbilirubinemiler yenidogan sariliklarinin = %20
'sini olusturmakta, hemolitik sariliklann ise 2/3’0 ABO ve
Rh uygunsuzluguna bagl olarak gelismektedir (2,11,12).
GUnUmuzde anti-D  immunglobdlin  profilaksisinin - yaygin
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olarak uygulanmasi nedeniyle, izoimmun hemolitik anemilerin
ve yenidogan sariliklarinn en sk nedeni ABO uygunsuzlugu
olarak bildiriimektedir (13,14). ABO uygunsuzlugunda hemoliz
genellikle hafif dizeyde olup, hastaligin seyri ve klinik bulgulari
da nispeten daha iimlidir. Ancak, nadiren ABO uygunsuzluguna
bagl ciddi hemoliz, hatta hidrops goértlebiimektedir (15). ABO
hemolitik hastaliga bagll tedavi gereken hiperbilirubinemi sikligi

Tablo I: ABO uygunsuzlugu olan yenidoganlarin demografik
Ozellikleri ve direkt anti globulin test sonuclari.

Degisken
Gebelik haftasi*, (hafta), + SD
Dogum agirhgr*, (gram), = SD

Sonug¢
38.93+1.25
3295.90+408.65

Cinsiyet
Kiz 51 (%61.4)
Erkek 32 (%38.6)
Kan grubu uyusmazhgi (n) 83
A0 65 (%78.3)
BO 18 (%21.6)
DAT
Pozitif (n/total) 44/83 (%53.01)
AO 36/44 (%81.81)
BO 8/44 (%18.18)
Negatif (n/total) 39/83 (%46.98)
A0 29/39 (%74.35)
BO 10/39 (%25.64)
Fototerapi uygulananlar (n/total) 25/83 (%30.12)
A0 20/25 (%80)
DAT (+) 11/20 (55)
DAT (-) 9/20 (45)
BO 5/25 (%20)
DAT (+) 1/5 (%20)
DAT () 4/5 (%80)
DAT (+) 12/25 (%48)
DAT (-) 13/25 (%52)

‘DAT: Direkt antiglobulin testi, *Veriler ortalama=standart sapma olarak
verilmigtir.

%9-75 arasinda olduk¢a degisken olarak bildirilmektedir
(16-18). Sarici ve ark. (2) galismalarinda ilk 5 gun igindeki
ciddi hiperbilirubinemi sikligi %21.3 tespit edilirken, baska
bir ¢calismada %30.4 olarak bildirilmistir (16). Bu calismada,
anne-bebek arasinda ABO uygunsuzlugu olan 83 bebekten
25’inde (%30.1) hiperbilirubinemiye bagl fototerapi gereksinimi
olmustur.

Bazi calismalarda kan grubu ile sariigin ciddiyeti arasinda
iliski bulunmazken, BO uygunsuzlugunda AO uygunsuzluguna
gdre hemolizin daha ciddi seyrettigi bildirilen calismalar vardir
(5,14-16,19-22). Bu calismada ABO uygunsuzlugu olan 83
bebegin 65’inde (%78.3) A0 uygunsuzlugu, 18’inde (%21.6)
BO uygunsuzlugu vardi. AO uygunsuzlugu olan bebeklerin
20’sinde (%30.8), BO uygunsuzlugu olan bebeklerin ise 5’inde
(%27.8) fototerapi gerektirecek dlizeyde hiperbilirubinemi gelisti
(p=0.80).

ABO uygunsuzlugu olan yenidoganlarda, herhangi bir tedavi
gereksiniminin belirenmesi acisindan DAT'In 6ngoért degerinin
distk oldugu bildirilmektedir (transflzyon igcin %9, fototerapi
icin %23) (16,23,24). Bazi calismalarda ABO uygunsuzluguna
bagll hiperbilirubinemi gelisimi agisindan, DAT pozitif ve negatif
bebeklerin esit riske sahip oldugu, bu nedenle rutin olarak DAT
bakilimamasi ve hiperbilirubinemi i¢in prediktif degerinin kisith
oldugu vurgulanmistir (6,24-26). Ayrica, ABO uygunsuzluguna
bagl hemoalizi olan yenidoganlarda %26 DAT pozitifligi ve yUksek
oranda DAT yalanci negatifligi bildirimektedir (2). Calismamizda,
ABO uygunsuzlugu olan 83 bebegin 44’Unde (%53) DAT pozitif
idi. AO uygunsuzlugu olan bebeklerde DAT pozitiflik orani
(%55.4), BO uygunsuzlugu olan bebeklere (%44.4) gbre daha
yUksek olmasina karsin, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p=0.41). DAT pozitif 44 bebegin 12’sinde (%27.3), DAT
negatif 39 bebegin 13’Unde (%33.3) fototerapi gerektirecek
dizeyde hiperbilirubinemi gelisti. Fototerapi uygulanmasi
acisindan DAT pozitif olan bebeklerle, DAT negatif olanlar
arasindaistatistiksel anlamli fark bulunmadi (p=0.54). DAT negatif
bebeklerde fototerapi gereksinimi istatistiksel olarak anlamii

Tablo IlI: Fototerapi alan ve almayan bebeklerin 6. ve 24. saatlerde laktat dehidrogenaz, hemoglobin, bilirubin dizeyleriyle direkt-

antiglobulin test sonuclari.

Fototerapi alan (n=25) Fototerapi almayan (n=58) p

LDH®, U/L*

6. saat 744+221.2 840.2+288.3 0.19

24, saat 691+£198.7 760.5+253.6 0.22
Hemoglobin, g/dL*

6. saat 16+1.5 17.5£1.7 0.15

24. saat 16+1.4 18.6+1.8 0.29
Bilirubin, mg/dL*

6. saat 4.2+1.8 3.5+1 0.48

24, saat 7.4+1.9 6.5+1.6 0.03
DAT' pozitif, n (%) 12 (48) 32 (565.2) 0.54

*Veriler ortalamax=standart sapma olarak verilmistir, ‘LDH: Laktat dehidrogenaz, 'DAT: Direkt antiglobulin testi.
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olmasa da daha ytksekti. Calismamizda, ABO uygunsuziugu
olan yenidoganlarda tedavi gereksinimini dngérme agisindan,
DAT pozitifliginin énemli olmadidr distnaldu.

Bazi calismalarda hiperbilirubinemili  yenidoganlarda kord
bilirubin dUzeylerinin, tedavi gereksinimini belirlemesi agisindan
prediktif oldugu o6ne sdrdimastir (8,27-29). Risemberg ve
ark. (8) ABO uygunsuzlugunda kord bilirubin dizeyi 4 mg/dL
Uzerinde olan yenidoganlarda, ilk 12-24 saatlerdeki total serum
bilirubin dlUzeyinin 16 mg/dL Uzerine c¢iktigini gostermistir.
ipek ve ark. (29) calismalarinda, ABO uygunsuzlugu olan
yenidoganlarda ortalama kord bilirubin dizeylerinin (2.1 mg/
db), ABO uygunsuzlugu olmayanlardan (1.6 mg/dL) yuksek
oldugunu saptamiglardir. Almanya’da yapilan bir ¢alismada,
saglikli DAT negatif term ya da terme yakin 1000 bebekte, kord
bilirubin dizeyinin >1.7 mg/dL olmasinin, fototerapi icin %90
sensitiviteye sahip oldugu bildirimistir (29). Calismamizda, ABO
uygunsuzlugu olup fototerapi uygulanan ve uygulanmayan
yenidoganlarin 6. saat bilirubin dizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark tespit ediimemistir. Ancak, 24. saat bilirubin
dUzeyleri fototerapi alanlarda (7.4+1.9 mg/dL), almayanlara
(6.5+1.6 mg/dL) gore daha ylksek bulunmustur (p=0.03).

ABO uygunsuzluguna bagl hiperbilirubinemiyi 6ngdrebilecek
belirtecler agisindan yapilan galismalarda, kord kani Hgb, Hct,
eritrosit ve retikUlosit sayimlannin kullanilabilecegdi ileri surul-
mistur (5-12,30). Ancak, bu laboratuvar testlerinin gvenilirligi
konusunda fikir birligi olusmamistir. CUnkd, neonatal hiperbi-
lirubinemi UGT1A1 gen varyasyonlari, karaciger maturitesi,
enterohepatik siklusun arttigi durumlar gibi birgok faktorle ilis-
kili olarak gelisebilmektedir. Calismamizda, ABO uygunsuzlugu
olan yenidoganlardan fototerapi gereken ve gerekmeyenlerin 6.
ve 24. saat Hgb degerleri arasinda anlamli fark tespit edilmedi
(p>0.05).

Yenidoganlarda hemoliz bulgusunu gosterebilecek belirteclerden
bir digeri de LDH yuksekligidir. Bu nedenle ABO uygunsuzlugu
olan yenidoganlarda hemolizin degerlendirilebilmesi ve HB
ongorulebilmesiamaciyla6. ve 24. saatlerde serum LDH dUzeyleri
degerlendirilmigtir. Bildigimiz kadaryla ABO uygunsuzluguna
bagl hemolitik hastaligi 6ngdérmesi agisindan, LDH duzeyi
daha o6nce calisiimamisti. Ancak, ABO uygunsuzlugu olup
fototerapi gereksinimi olan ve olmayan bebeklerin, 6. ve 24.
saatlerdeki serum LDH dUzeyleri arasinda istatistiksel anlaml
fark saptanmamistir (p>0.05).

Sonug olarak, ABO uygunsuzlugu olan yenidoganlarda iHB
nedeniyle fototerapi gereksinimi %30.1 oraninda bulunmustur.
ABO uygunsuzlugunda fototerapi ihtiyaci agisindan DAT pozitif
ve negatifligi arasinda fark saptanmamistir. Ayrica, istatistiksel
olarak anlamli olmasa da DAT negatif yenidoganlarda fototerapi
gereksinimi daha yutksek bulunmustur. AO uygunsuzlugunda
DAT porzitifligi daha yiksek olmasina karsin, fototerapi
gereksinimi agisindan AO ve BO uygunsuzlugu arasinda fark
gortimemigtir. DAT'In ABO uygunsuzluguna bagli fototerapi
gereksiniminin - belilenmesi  agisindan, prediktif degerinin

omadigi ve kord kaninda rutin bakilmasinin sorgulanmasi
gerektigi  dustiniimistir.  ABO  uygunsuziuguna bagh IHB
nedeniyle fototerapi uygulanan yenidoganlarda 24. saat
serum bilirubin duUzeyleri, uygulanmayanlardan daha yuksek
bulunmustur. ABO uygunsuzluguna bagl hemolitik hastaligin
spektrumunun genis ve taburculuk sonrasi yeniden yatislarin en
sik nedeni olmasi nedeniyle, bu yenidoganlarin yakin izlenmeleri
Onerilir.
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Pediatrik Hastalarda Kolonoskopide Sedasyon
Sedation in Pediatric Patients For Colonoscopy
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0z
Amag: Pediatrik yas grubunda ki hastalarda uygulanan gastrointestinal (Gi) girisimler agrili ve islem siresi uzundur.
Calismanin amaci kolonoskopi yapilan pediatrik hastalarda sedasyon uygulamalarinin degerlendiriimesidir.

Gerec ve Yontemler: 2012-2017 yillan arasinda sedasyon altinda gerceklestirilen gastrointestinal endoskopi olgulari
retrospektif olarak tarandi. Hastalarin yas, cinsiyet, endokopik girisim endikasyonlari, kullanilan anestetik ajanlar, toplam
islem suresi ve gorilen komplikasyonlar kaydedildi. Hastalar yaslarina gére gruplara [grup 1: 0-2 yas (sUt cocugu), grup
2: 2-6 yas (oyun ¢ocugu), grup 3: 6-11 yas (blytk ¢ocuk), grup 4: 11-17 yas (ergen)] ayrildi.

Bulgular: Calismaya 0-17 yas arasi 273 hasta dosyasi dahil edildi. 122 hastaya gastroskopi + kolonoskopi, 151'ne
kolonoskopi uygulandigi tespit edildi. Kolonoskopi yapilan hasta sayilari grup 1: 18 hasta, grup 2: 30, grup 3: 32, grup 4:
71'di. Endokopik girisimlerin rektal kanama, kronik ishal, polip, Ulseratif kolit, Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), kron ve ¢oliyak
hastaligl nedeniyle yapildigi tespit edildi. Ortalama kolonoskopi suresi grup 1: 40.9+16.9 dk, grup 2: 41.3+13.3 dk.
grup 3: 45.6+13 dk, grup 4: 47+14.6 dk.’di. Grup 1’deki hastalarin %65’de propofol, %70’de midazolam ile sedasyon
saglandigi ve bu yas grubunda herhangi bir komplikasyonla karsilagsimadigr gézlendi. Grup 2’deki hastalarin tamaminda
propofol, %80’de midazolam ile sedasyon uygulandidi tespit edildi. Komplikasyon olarak 1 hastada bronkospazm
gorilda. Grup 3'te hastalarin tamaminda propofol kullanildigi, %76’ inda midazolam kullanildigi ve bu hasta grubunda 1
hastada bronkospazm 1 hastada bradikardi gézlendi. Grup 4’teki hastalarin tamaminda propofol, %77’de midazolam
kullanildigi ve 1 hastada bradikardi, 2 hastada bronkospazm olmak Uzere toplam 3 hastada komplikasyon tespit edildi.

Sonug: GiiniimUizde pediatrik hastalarda Gi endoskopik islemler, agrill ve hos olmayan girisimler oldugundan sedasyon
uygulamasi rutin hale gelmekle birlikte uygulamada standartlar olusturulamamistir. Bu nedenle daha fazla galismaya
ihtiyag oldugunu dustintyoruz.

Anahtar Sézciikler: Cocuk, Sedasyon, Kolonoskopi

ABSTRACT

Objective: Gastrointestinal (Gl) procedures in the pediatric age group are painful and the duration of the procedure is
longer. The aim of the study is to evaluate the applications of sedation in pediatric patients who underwent colonoscopy.

Material and Methods: Between 2012-2017, Gastrointestinal (Gl) endoscopy cases under sedation were
retrospectively screened. Patients’ age, gender, indications, anesthetic drugs, procedure times and complications were
recorded. Patients were divided according to age groups. (Group 1:0-2 years, Group 2:2-6 years, Group 3:6-11 years,
Group 4:11-17 years)

Results: 273 patient files between 0-17 years of age were included in the study. gastroscopy + colonoscopy was
performed in 122 of the patients and colonoscopy was performed in 151 patients. 18 patients in group 1, 30 patients in
group 2, 32 patients in group 3, 4 patients in 71 patients underwent colonoscopy. Colonoscopy indications of patients
were rectal bleeding, chronic diarrhea, polyps, Ulcerative colitis, Familial Mediterranean fever (FMF) crohn’s disease
and Celiac sprue. The mean duration of colonoscopy in Group 1: 40.9+16.9 min. Group 2: 41.3+13.3 min, Group 3:
45.6+13 min, Group 4: 47+14.6 min. Sedation was administered with propofol in 65% and midazolam in 70% Ketamin
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in %13 of patients in Group 1. There were no complications in this age group. Propofol was used in all patients in group 2 and midazolam
was used in 80% of the patients. 1 patient had developed bronchospasm. Propofol was used in all patients in group 3 and midazolam
was used in 76% of patients. 1 patient had bronchospasm and 1 patient had bradycardia. Propofol was used in all of the patients in
group 4 and midazolam was used in 77% of the patients. Complications were seen in 3 patients, including bradycardia in 1 patient and

bronchospasm in 2 patients.

Conclusion: Consequently, while the Gl endoscopy procedures might cause pain and mild discomfort for most patients there are still no
guidelines for standard methods for application of anesthesiology and further study is needed.

Key Words: Child,Colonoscopy, Sedation

GiRiS

Pediatrik Gastrointestinal (Gi) hastaliklarda tani ve tedavi amagli
gerceklestirilen Gi endoskopik islemler, agrili ve hos olmayan
girisimler oldugundan sedasyon ve analjezinin saglanmasi her
zaman énemli bir bilesen olmustur (1). Ozellikle pediatrik yas
grubu hastalar hem herhangi bir tibbi islemden gereginden
fazla korkmakta, hem de asir tepkiler verebildigi icin hekimin
rahat calisamamasina neden olmaktadi. Bu nedenle Gi
endoskopik islemleri sedasyon veya genel anestezi olmaksizin
tolere edememektedir (2). Sedasyonun amaci endoskopik
islem sirasinda analjezi ve amnezi saglayarak islemin basarili
bir sekilde tamamlanarak hastayl mdmkin oldugunca hizli
bir sekilde girisim dncesi dizeyine dondirmektir (3). Son 40
yilda pediatride Gi sistem hastaliklarinin tani ve tedavisinde
endoskopinin rolU suUrekli olarak artmis ve bununla birlikte, Gl
islemler icin sedasyon uygulama kriterlerini belirleme ihtiyaci
ortaya c¢lkmigti. Genel olarak, c¢ocuklar da gastroskopi
icin sedasyonun guvenli, rahat ve koopere kalacak sekilde
saglanmasinin gerekli oldugu dustnulmektedir. Bununla birlikte,
gerek inhalasyon gerek intraventz (IV) anestezik ajanlardan tek
basina sedasyon saglayacak ideal bir ajan bulunmamaktadir (4).
intravendz sedasyon ve Genel Anestezi (GA) hem rahatsizligs
en aza indirmek hem de amnezi saglamak icin kullaniimistir.
Ancak GI endoskopi de her iki iglemin giivenli kabul edilmesine
ragmen, komplikasyon potansiyeli vardir (5). Bu nedenle
Amerikan Pediatri Akademisi ve Saglik Kurumlan Akreditasyon
Ortak Komisyonu, glvenligini saglamak ve pediyatrik Gi
endoskopik islemlerde sedasyonla iligkili riskleri azaltmak i¢in
kilavuzlar yayinlamistir (6).

GUntmizde pediatrik G islemler icin sedasyon uygulamasi rutin
hale gelmekle birlikte uygulama standartlar olusturulamamistir
(7). Pediatrik hastalarda gastroskopi veya kolonoskopi icin
sedasyon uygulamasinda bilytik bir varyasyon olup IV ketamin,
propofol, midazolam, fentanil ve pethidin dahil olmak Uzere
cesitli ilag kombinasyonlan kullanimistir (5,6). Cocuklarda
sedasyon altinda kolonoskopi uygulamalarinin analiz edildigi az
sayida g¢alisma bulunmaktadir. Bu galismada sedasyon altinda
kolonoskopi (K) ve gastroskopi ve kolonoskopi (EK) uygulanan
olgular da hasta profilinin belirlenmesi, tercih edilen anestezik
gjanlar ve bu ajanlarin kombinasyonlarinin ortaya konmasi,
gorulen komplikasyonlarin tespit edilmesini amaglanmistir.
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GEREGC ve YONTEMLER

Helsinki Bildirgesi prensiplerine uygun olarak Tipta Uzmanlik
Egitim Kurulunun 22.06.2017 tarih 6135 sayill onaylyla yapilan
bu calismada 2012-2017 yillan arasi hastanemiz sedasyon
altinda K ve EK yapilan pediatrik hastalarin dosyalari retrospektif
olarak tarandi. 18 yas ve UstU hastalar ve eksik dosya kayitlari
bulunan hastalar ¢alisma digi birakildi. Hastanemizde sedasyon
icin rutin uygulamamiz da Ramsay sedasyon skoru IlI-IV olacak
sekilde IV midazolam (0.1 mg / kg), IV propofol (2.5 mg / kg)
ve IV ketamin (1 mg / kg) uygulanmaktadir (8). Kullanilacak
ajan sec¢imi hastanin islem 6ncesi nabiz, kan basinci (KB) gibi
kardiovaskuler durumu ve IV yolun acik olup olmamasina gore
planlanmakta ve KB, nabiz, periferik oksijen saturasyonu (SPO2)
monitorize edilen hastalara nazal kanul yoluyla oksijen destegi
verilmektedir. Hastalar da bilingli sedasyonu surdtrmek igin
gerekirse anestezik ajanlar IV bolus dozlarla verilerek idamesi
saglanmaktadir.

Hastalarin cinsiyeti, yasl, boyu, agirig, endokopik girisim
endikasyonlari, kullanilan anestetik ajanlar, toplam islem suresi
(anestezi baslangici ile islem sonrasi anesteziden uyanma arasi
stire) ve gorllen komplikasyonlar kaydedildi. Her hastanin
dosyas! hastane bilgi yonetim sistemi Uzerinden incelenerek
islem sonrasi komplikasyonlar (agri, kanama vs) ile yogun
bakima ihtiya¢c olup olmadigi, mekanik ventilatdr gereksinimi
kaydedildi.

istatistik degerlendirme

Hastalarin elde edilen veriler anonim olarak excel tablosuna
aktarildi. Sayisal veriler shapiro wilk testi ile normal dagiima
uygunlugu degerlendirildi. Normal dagdiima uygun veriler
tablolarda ortalama + standart sapma olarak gosterildi. Hastalar
yas gruplarina gore ([grup 1: 0-2 yas (sUt gocugu), grup 2: 2-6
yas (oyun gocugu), grup 3: 6-11 yas (blyUk ¢ocuk), grup 4:
11-17 yas (ergen)] ayrilarak her bir grubun verileri kendi icinde
degerlendirildi. Ikili gruplarin sayisal verilerinin karsilastinimasinda
t testi Uc¢lu gruplarda ANOVA testi kullanildi. Normal dagilmayan
veriler mediyan (minimum-maksimum) olarak belirtildi. Ikili
gruplarin sayisal verilerinin karsilastirimasinda Mann Whitney
U testi UglU gruplann karsilastinimasinda Kruskal Wallis test
kullanildi. Kategorik degiskenler ki kare testi ile degerlendirilerek
dort gdzIi tablolar igin Odds Ratio hesaplandi. Ayrica
kargilastirma yapilamayan veriler basit istatistik yontemler



kullanilarak tablo halinde belirtildi. p<0.05 anlamli olarak kabul
edildi.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan 0-17 yas arasl 273 hastadan 122
hastaya EK 151 ne ise sadece K uygulandidi tespit edildi. K
ve EK uygulanan hastalarin gruplara gore sayisi ve demografik
verileri Tablo I.de verilmistir.

Grup 1’de ortalama K stresi 40.9+16.9 dk. olarak hesapland..
Hastalarin %65’inde propofol, %70’inde midazolam ile sedasyon
saglandigi ve bu yas grubunda herhangi bir komplikasyonla
karsilagiimadigi tespit edildi.

Grup 2’de ortalama K slresi 41.3+13.3 dk oldugu ve bu
gruptaki hastalara sedasyon icin tamamina propofol, %80'ne
midazolam verildigi tespit edildi. Komplikasyon olarak bir
hastada bronkospazm gértldu.
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Grup 3’de ortalama K siresinin 45.6+13.0 dk oldugu ve
hastalarin tamaminda propofol, %76’ inda midazolam kullanildig
ve bir hastada bronkospazm bir hastada bradikardi tespit edildi.

Grup 4 ortalama K slresi 47.0+14.6 dk olup hastalarin
tamaminda propofol, %77’inde midazolam ile sedasyon
saglandigi ve 1 hastada bradikardi, iki hastada bronkospazm
olmak Uzere toplam 3 (%2) hastada komplikasyon goraldu.

islem sireleri tim hastalar gdz 6nine alindiginda ortanca
45(10-90) dk olarak hesaplanmis olup EK grubunda islem
sUresi [50(10-85)dk.] daha uzun bulunmustur (p<0.05). Hastalar
yas gruplarina gore degerlendirildiginde 11-17 yas grubu harig
her iki islem grubunun islem strelerinin benzer oldugu, 11-17
yas grubunda ise EK [50(10-85)dk.] yapilanlarda K [45(10-90)
dk.] yapilanlara gére islem stresinin uzun oldugu tespit edildi
(p<0.05). Yas gruplarina gore islem sureleri Tablo Il de verilmistir.

Tablo lI'de goéruldigl gibi sedasyon amaciyla hastalarin
tamaminda  propofol  kullanildigl,  higbirinde  élimcul
komplikasyon olmadidi ve rektal kanama, polip, Ulseratif kolit,

Tablo I: Kolonoskopi ve Gastroskopi + Kolonoskopi uygulanan hastalarin demografik verileri*

Erkek Kiz Toplam Boy Agirhik
n(%) n(%) n cm Kg
Grup 1 (0-2 yas) 73.8+10.4 8.4+3.1
Kolonoskopi 9 (50.0%) 9 (50.0%) 18
Gastroskopi+Kolonoskopi 3 (60.0%) 2 (40.0%) 5
Grup 2 (2-6 yas) 110.9+13.6 18.4+6.4
Kolonoskopi 20 (66.7%) 10(83.3%) 30
Gastroskopi+Kolonoskopi 9 (64.3%) 5 (35.7%) 14
Grup 3 (6-11 yas) 129.3+14.5 34.5+22.5
Kolonoskopi 18 (66.3%) 14 (43.8%) 32
Gastroskopi+Kolonoskopi 10 (45.5%) 12 (54.5%) 22
Grup 4 (11-17 yas) 154.3+12.8 49.4+13.4
Ko|onoskopi 27 (38.0%) 44 (62.0%) 71
Gastroskopi+Kolonoskopi 41 (50.6%) 40 (49.4%) 81
Toplam 136.3+27.1 30.1+20.7
Kolonoskopi 74 (49.0%) 77 (61.0%) 151
Gastroskopi+Kolonoskopi 63 (561.6%) 59 (48.4%) 122
*Veeriler Olgu sayisi (Satir Yiizdesi) n(%) veya Ortalama=+Standart Sapma olarak verilmistir. Oranlar satir ylizdesi
Tablo II: Yas Gruplarina Gére islem Streleri. *
Yas Grubu Kolonoskopi Gastroskopi + Kolonoskopi P
Grup 1 (0-2 yas) 45 (10-90) 40 (10-60) 0.971
Grup 2 (2-6 yas) 45 (15-60) 45 (20-60) 0.185
Grup 3 (6-11 yas) 45 (20-80) 45 (15-70) 0.216
Grup 4 (11-17 yas) 45 (10-80) 50 (15-85) <0.001**
Toplam 45 (10-90) 50 (10-85) <0.001**

*Degerler ortanca (minimum -maksimum) olarak verilmistir. Karsilastirma icin Mann-Whitney U testi kullaniimistir *p<0.05
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Tablo IlI: Kolonoskopi endikasyonlari anestezik ajanlar ve komplikasyon oranlari.*

Endikasyon*(%)

Komplikasyon (%)

Anestezik ajan (%)

Bronkospazm Bradikardi
Propofol (%65)
Rektal kanama (%13)
Grup 1 n=23 ) Midazolam (%70)
Polip (%8.7)
Ketamin (%13)
Rektal kanama (%27.3)
) Propofol (%100)
Grup 2 n=44 Polip (%15.9) 1 (%2.3)
- Midazolam (%80)
Kronik ishal (%11.4)
AAA (%11.1)
. , i Propofol (%100)
Ulseratif kolit (%9.3)
Grup 3 n=54 Midazolam (%76 1(%1.9 1(%1.9
B Rektal kanama (%9.3) (%76) (%19 (%19
. . Ketamin (%8)
Coliyak hastaligi (%5.6)
Ulseratif kolit (%7.0)
Propofol (%100)
Rektal kanama (%4.4)
Grup 4 n=151 Midazolam (%77) 1 (%0.7) 1 (%0.7)

Chron hastaligi (%2.2)

Ketamin (%2)

AAA (%1.8)

*Veeriler Olgu sayisi(Satir Y(zdesi) n(%) olarak belirtiimistir.*Veri setinde en sik sayida tespit edilen kolonoskopi endikasyonlari belirtilmistir.

AAA: Ailevi Akdeniz Ategi

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), kron ve ¢dliyak hastaligi nedeniyle Gi
endokopik girisim yapildidi tespit edildi.

TUm gruplar icin hastalarin dosyalari incelendiginde postoperatif
dénemde islem ile iliskili komplikasyon (agri, kanama vs.)
kaydina rastlanmadi. Ayrica entlbe olarak ¢ikarilan veya yogun
bakima transfer edilen hasta kaydina rastlanmadi.

TARTISMA

Pediatrik hastalarda kolonoskopi, islem 6ncesi hazirlk ve
sedasyondaki zorluklar nedeniyle yetiskinlere goére daha az
siklikta gergeklestiriise de Ulseratif kolit, kron hastaligi gibi
inflamatuvar barsak hastaliklar, AAA, colyak hastaligi ve
polipozis sendromu da dahil olmak (zere Gi hastaliklarin
tanisi icin kolonoskopi endikasyonlar artmistir (9,10). Pediatrik
kolonoskopinin komplikasyon oranlarina iliskin sinirli veriler vardir.
Thakkar ve ark. (11) ¢ok merkezli retrospektif bir calismada %
0.71’lik bir komplikasyon orani bildirmiglerdir. Ayrica, pediatrik
kolonoskopi, teknik zorluk ve islem sirasinda uyumsuzluk
nedeniyle, yetiskinlerdekine kiyasla daha ciddi komplikasyon
riski ile iligkilidir. Pediatrik kolonoskopi endikasyonlar arasinda
kronik diyare, hematokezya, aciklanamayan anemi, polipozis
sendromu ve blylme / kilo kaybi sayilabilir (12). Lei ve ark.
(13) vyaptigi calismada yukandaki calismanin  bulgularini
desteklemekte olup, pediatrik kolonoskopi igin en sk
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endikasyonlarin  hematokezya, abdominal agr ve diyare
oldugunu raporlamiglardir. Bizim c¢alismamizda da literatUrle
uyumlu olarak rektal kanama, polip, kronik ishal, ¢élyak hastalig,
AAA, Ulseratif kolit ve Chron hastalidi tanilar ile kolonoskopi
yapildigr gézlendi.

Gastrointestinal endoskopik islemlerdeki, rahatsizigi en aza
indirmek ve amnezi saglamak icin sedasyon Ozellikle cocuk
yas grubunda rutin uygulama haline gelmistir. lyi bir sedasyon,
islemlerin basarill bir sekilde tamamlanmasi ve c¢ocuklarda
gelecekteki islemlerin  uygulanmasini  zorlastirabilecek hos
olmayan deneyimlerin  6nlenmesi icin olduk¢ca 6nemlidir
(14). Pediatrik olgularda guvenli olarak kullanilabilecek FDA
tarafindan bildirilmis anestezi ajani bulunmamaktadir (15). Agrili
islemlerde sedasyon icin kullanilan ilaglar oldukga fazladir, ancak
hizll baslangig, sedasyonun 6ngérulebilir doz bagimli seviyesi,
genis terapdtik arallk, islem suUresince anterograd amnezi ile
anksiyolitik etki, solunum, kardiyovaskuler ve diger istenmeyen
etkilerin yoklugu ve yan etki olmadan sorunsuz bir islem sonrasi
iyilesme gibi ideal bir sedatifin 6zelliklerine hicbiri sahip degildir
(16). Bircok ajan denenmis olmasina ragmen, hic bir ila¢c bu
profile uymamaktadir(17). Bu nedenle pediatrik sedasyon icin IV
ketamin, propofol, midazolam, fentanil ve pethidin dahil olmak
Uzere cesitli ilag kombinasyonlart kullaniimistir.

Propofolun  hizl  indiksiyonu ve uyanmayla birlikte
kardiyovaskUler parametrelerin iyi korunmasi ve ajitasyon,
bulanti veya kusma gibi komplikasyonlarin daha az gértimesi



propofolll, Gi endoskopi uygulamasi icin popiiler bir anestetik
ajan haline getirmistir (18). Propofol, hizli bir baslangic, kisa streli
etki ve hizl iyilesme karakterize gugcll bir sedatif oldugundan,
pediyatrik Gi endoskopik islemler icin sedasyonda yaygin olarak
kullanilir (19). 2016 da yayinlanan klavuzda gocuklarda tani ve
tedavi icin uygulanan cerrahi, oftalmolojik, Urolojik, radyolojik
ve dental islemlerde propofolun glvenle kullanilabilecegi
bildirilmistir (6). Bununla birlikte pediatrik ve eriskin Gl endoskopik
girisimlerde sedasyon igin propofolin givenli ve etkin kullanimi
ile ilgili caismalar bulunmaktadir (20,21). Phillips ve ark. (17)
acil serviste agrili islemler icin yapilan sedasyonlarda propofol ile
propofol ve ketamin kombinasyonunu karsilastirdiklar calismada
iki grupta da higbir hastada solunum depresyonu gelismedigi ve
tek basina propofol ile karsilastinidiginda, propofol ve ketamin
kombinasyonunun daha az hipotansiyon, daha iyi sedasyonla
birlikte hasta konforu ve guvenliginin arttigini bildirmiglerdir.
Kurumumuzda gastroskopi ve kolonoskopi islemlerinde
sedasyon uygulamasi icim IV propofol, midazolam ve ketamin
kullanimaktadir. Bizim calismamizda yukaridaki literatUrlerle
uyumlu olarak 273 hastadan sadece 3 hastada bronkospazm
2 hastada da bradikardi tespit edildi. Sistematik bir derlemede,
propofol bazl sedasyonun propofol kullanimiyla distk major
solunum komplikasyonlari oranlari ile glvenli bir segenek oldugu
ve diger sedatif rejimlerle karsilastirldiginda advers olaylarda
anlamli bir farklilik bulamadigi sonucuna varmistir (20). Ancak
propofolin guvenli kullanmina iliskin yukaridaki galismalarin
aksine Narula ve ark. (22) yaptiklari metaanalizde Gi endoskopisi
geciren pediyatrik hastalarda propofolin diger anestezik
ajanlara goére kaniti dlistUk daha yUksek kardiyorespiratuvar
komplikasyon g&zlendigini ve sedasyon amaciyla propofolin tek
basina kullaniimasinin daha fazla risk olabileceg@ini konusunda
dikkat cekmislerdir. Bizde calismamizda resusitasyon ve
yogun bakim ihtiyaci gerektirecek derecede komplikasyon
olmamasini rutin uygulamamizda sedasyon amaciyla propofoll
midazolam ve ketaminle birlikte uygulamamiza bagl oldugunu
dUslUnUyoruz. Pediyatrik acil servislerde siklikla kullanilan
ketamin, genis guvenlik sinirna sahip dissosiyatif anestetik ve
analiezik dzelliklere sahiptir (23). lyi bir giivenlik profiline ragmen
eriskinlerde % 28’e varan oranlarda ortaya ¢ikan, laringospazm
ile (6zellikle gastroskopi sirasinda), hallsinasyonlar, kabus
gorme, deliryum, kusma ve hipersalivasyon gibi istenmeyen
etkiler, pediatrik galismalarda daha az gozlenmektedir. Ayrica
ketaminin midazolam la birlikte kullanilmasinin bu yan etkileri
azalttigl distnudlmektedir (24,25). Ancak ketamin ve midazolam
uygulanan hastalarda oksijen desatlrasyonun daha sk
goruldugt ve 10 yasindan klUgUk hastalarda daha belirgin
oldugu bildirimistir. Bununla birlikte IV ketamin ile sedasyon
saglanan tim hastalarda ebeveyn ve hekim memnuniyeti
yilksek bulunmustur (24). Diger bir calismada Gl endoskopide
pediatrik sedasyon igin ketamin ile birlikte midazolam uygulanan
randomize bir ¢aligma midazolamin ketamine bagli istenmeyen
etkilerin ortaya c¢ikmasini dnledigini ve hastalarin sadece%
5’inde laringospazm veya hipersalivasyon, gortldigind,
hastalarin higbirinde resusitasyon ya da yogun bakim Unitesine

Pediatrik Hastalarda Kolonoskopide Sedasyon 339

transfer ihtiyacinin olmadidini bildirmislerdir (26).

Sonug olarak giinimiizde pediatride Gi endoskopik iglemler,
agrili ve hos olmayan girisimler oldugundan sedasyon
uygulamasi rutin hale gelmekle birlikte uygulamada standartlar
olusturulamamistir. Cocuklarda sedasyon altinda kolonoskopi
uygulamalarinin analiz edildigi az sayida galisma bulunmaktadir.
Bu nedenle daha fazla galismaya intiyag oldugunu distniyoruz.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogrudan
baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet, gereg
ve malzeme saglayan ve/veya Ureten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme surecinde, galisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya
manevi herhangi bir destek alinmamistir.

Cikar Catismasi

Bu calisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
clkar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
Uyeligi veya Uyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi bir
firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari yoktur.
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Amac: Solunum sistemi hastaliklan ¢ocukluk caginda sik gértimekte ve hastane bagvurularinin dnemli bir balimUni
olusturmaktadir. Ailelerin gocuklarina 6zellikle solunum sistemi hastaliklannda tamamlayici ve alternatif tip (TAT)
uygulamalari olabilmektedir. Bu c¢alisma, acil servise solunum sistemi sikayeti ile basvuran cocuklarn ailelerinin TAT
konusunda bilgi dizeyleri ve uyguladiklart TAT yontemlerini belilemek amaciyla yapildi.

Gerec¢ ve Yontemler: Hastanemiz ¢cocuk acil klinigine Haziran 2017 ve Mart 2018 tarihleri arasinda solunum sistemi
sikayeti ile bagvuran Pediatrik Kanada triaj 6lgegine gore triaj kategorisi 4 ve 5 olan ¢ocuklarin ve galismaya katiimayi
kabul eden aileleri dahil edildi. Ailelere standart anket formu ile sosyodemografik 6zellikleri, TAT konusunda bilgi dizeyleri
ve uyguladiklart TAT yontemleri sorgulandi.

Bulgular: Calismaya alinan 228 hastanin ortanca yasi (IQR), 24.4 ay (8.3- 57.9 ay) olup, 142'si (% 62.3) erkek
cinsiyetteydi. Solunum sistemi sikayetleri; en sik nefes darligi (% 50.9), hizl nefes alma (% 21.5) ve dksurik (% 20.6)
olup, sikayet stre ortancasl (IQR), 3 (2-7) gndu. Tanilart degerlendirildiginde 150 (% 65.8) hasta bronsiolit ve 49 (%
21.5) hasta astim atakdi. Hastalarin 112’sinin (% 49.1) tekrarlayan solunum sikayeti vardi. Kronik hastaligi olan 62 (%
27.2) hasta vardi, en sk kronik hastalik astimdi. Annelerin 176’si (% 77.2) TAT uygulamasi yapmakta ve en sik olarak
bitkisel Urin kullanmaktaydi. Bitkisel Grin olarak; ithlamur (% 50.9), nane-limon (% 40.8) ve keci boynuzu (% 29.4)
anne tarafindan gocuklarina verilmisti. Ayrica annelerin 121’i (% 53.1) gocuklarina bagisiklik sistemini gliclendirmek icin
destekleyici kullaniyordu.

Cocugunda tekrarlayan solunum sikayeti veya kronik hastaligi olan ailelerde TAT kullanimi daha fazlayd (p<0.05).

Sonug: Cocuklarinin solunum sistemi sikayetlerinde, 6zellikle tekrarlayan solunum sikayeti varliginda ailelerde TAT
kullanimi siktir. En fazla bitkisel Grtnler ve destek Urdnleri kullaniimaktadir.

Anahtar Soézciikler: Alternatif tip, Cocuk, Tamamlayici tip, GCocuk acil, Solunum sistemi hastaliklari

ABSTRACT

Objective: Respiratory system diseases are common in childhood and constitute an important part of hospital ad-
missions. Families may have complementary and alternative medicine (CAM) applications to their children especially
in respiratory system diseases. The aim of this study was to determine the knowledge levels of families about CAM
and the CAM methods applied by the families of children who presented to the emergency room with the complaint of
respiratory system.

Material and Methods: The families who agree to participate of children who had triage categories 4 and 5 according
to the Pediatric Canadian triage scale applied to our pediatric emergency clinic between June 2017 and March 2018
were included in the study. Sociodemographic characteristics, knowledge level of CAM and the CAM methods they
applied were questioned with a standard questionnaire to families.
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Results: The median age (IQR) of 228 patients included in the study was 24.4 months (8.3 - 57.9 months) and 142 (62.3%) were male.
Respiratory system complaints; the most common was dyspnea (50.9%), rapid breathing (21.5%) and cough (20.6%) and the median
duration of complaints was 3 days. When the diagnoses were evaluated, 150 patients (65.8%) had bronchiolitis and 49 (21.5%) patients
had asthma attacks. 112 (49.1%) patients had recurrent respiratory complaints. There were 62 (27.2%) patients with chronic disease and
the most common chronic disease was asthma. Of the mothers, 176 (77.2%) performed CAM and were mostly using herbal products.
As a herbal product; linden (50.9%), mint-lemon (40.8%) and carob (29.4%) were given to children by mother. In addition, 121 (53.1%) of
the mothers used supporters to strengthen their immune system. CAM use was higher in families, having child with recurrent respiratory

complaints or chronic diseases (p<0.05).

Conclusion: The use of CAM is common in families having children with respiratory system complaints especially recurrent complaints.

Mostly herbal products and support products were used.

Key Words: Alternative medicine, Children, Complementary medicine, Pediatric emergency, Respiratory system illness

GIiRIS

Diinya Saglk Orgitine gére (WHO) geleneksel tip; bedensel
ve zihinsel hastaliklardan korunma, bunlara tani koyma, tedavi
etmenin yaninda genel iyilik halinin saglanmasinda kullanilan,
cesitli kdltdrlerin birikimlerine ve inanglarina dayanan bilgi, beceri
ve uygulamalarin tamamidir (1).

Modern tibbi uygulamalar ile birlikte destekleyici kullanimi
bazi arastrmacilar tarafindan “tamamlayici  tip” olarak
ifade edilirken, bilimsel olarak kanitlanmamig tUm tedaviler
ise “alternatif tip” olarak adlandirimaktadir. Ulkemizde de
Saglik Bakanli@rnin, yayinladigi “geleneksel ve Tamamlayici
Tip Uygulamalar Yonetmeligi” ile hangi hastaliklarda ne tip
yontemlerin uygulanabilecegi, uygulayacak kisilerin egitimleri ve
uygulamalarin yapilacagi saglik birimlerinin dzellikleri belirtilmistir

©).

Son vyillarda TAT kullanminin tim yas gruplarinda giderek
arttigl gézlenmektedir (3, 4). Cocuklarda cesitli hastaliklarda
yapilan calismalarda TAT kullanim sikiginin % 30-50 oldugu
rapor edilmistir (5). TAT, ¢zellikle kronik, tekrarlayan ve tedavisi
olmayan durumlar basta olmak Uzere konvansiyonel tedaviye
alternatif bir tedavi olarak kabul edilmekte ve dinya capinda
kullanimi artmaktadir (6-9). TAT'In astim basta olmak Uzere
en fazla akciger problemlerinde kullanididi bilinmektedir
(10,11). Astim olan gocuklarda geleneksel tedavilerle birlikte
% 51-89 oraninda kullanm bildirilmistir (12). Akut solunum
yolu enfeksiyonlarinda TAT sik kullaniimaktadir (5). Ulkemizde
solunum yolu enfeksiyonu gegiren ¢ocuklarda semptomatik
tedavi de bitkisel Urlnler, vitamin destegi gibi ydntemler yaninda
geleneksel uygulamalarinda kullanildig bilinmektedir (13).

Bu calisma, gocukluk ddéneminde solunum yolu enfeksiyonu
geciren ¢ocuklarin annelerinin basvurduklart TAT uygulamalarini
belirlemek amaci ile yapilmigtir.

GEREG ve YONTEMLER

Haziran 2017 ve Mart 2018 tarihleri arasinda c¢ocuk acil
kliniginde yapildi. Acil servise solunum problemi ile basvurmus
hastalardan Pediatrik Kanada triaj 6lcegine (P-CTAS) (14) triaj
kategorisi 4 ve 5 olan ¢ocuklarin anne ve babalarina galisma
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hakkinda bilgi verildi ve anket formunu doldurmayr kabul
etmis olan ebeveynlere anket formu verildi. Veriimis olan
bilgilerin yalnizca g¢alisma i¢in kullanilacagl, baska kisiler ile
paylasiimayacagdl sorumlu arastirici tarafindan ailelere anlatilip,
gondllllik esasina dayanarak, anne ve/veya baba tarafindan
formlar dolduruldu. Kesitsel anket ¢aligmasina trigj 1, triaj 2 ve
triaj 3 kategorisinde olan hastalar, 18 yas Ustinde olanlar, anket
formu eksik olanlar alinmadi. Anket formunu eksiksiz dolduran
hastalar ¢alismaya alindi.

Hazirlanan anket formu 2 bdlimden olusmaktadir. Birinci
bolimde ailenin demografik 6zelliklerini belirlemeye  yonelik
(cocugun yasi, cinsiyeti, anne egitim duzeyi, aylik gelir, bagvuru
sikayeti, basvuru tanisi, tekrarlayan solunum sikayeti veya
kronik hastalk olup olmadidi, devamli kullanilan ilag olup
olmadigl, sigara maruziyeti olup olmadigi) sorular bulunmaktadir.
ikinci balim, ailenin tamamlayici ve alternatif tip kullanimi
ile ilgili sorular (TAT kullanimi konusundaki gorisleri, kullaip
kullanmadiklari, TAT yéntemlerini nereden duyduklarini, hangi
yontemleri bildikleri/ hangilerini uyguladiklar, ek olarak tedavi
kullanip kullanmadiklari) icermektedir.

Turk-Is arastirmasinin Mayis 2017 sonucuna gére dort kisilik
bir ailenin aclk sininnin 1.529 TL, yoksulluk sininnin 4.979 TL
oldugu bildiriimistir, caismamizda aylk gelir bu sinirlara gére
sorgulandi (15).

Calisma icin Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghgi ve
Hastaliklan Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan (toplanti tarihi: 14.06.2017,
karar no: 2017-081) izin alindi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel degerlendirmede IBM SPSS Statistics 22.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) programi kullanildi. Frekans dagilimlari
sayl ve ylzde, sUrekli degiskenler (lcimler) ortanca (IQR)
seklinde degerlendirildi. Verilerin normal dagilip dagilmadigi
Kolmogrov-Simirnov  testi  yapilarak  belirlendi.  Kategorik
degiskenlerin karsilastinimasinda ki-kare testi uygulandi. p<
0.05 anlamlilik sinir kabul edildi.

BULGULAR

Calismanin yapildigi dénemde acil servise 102.992 hastanin
basvurdugu belirlendi. Calismaya alinan 228 hastanin 142’si



(% 62.3) erkek, 86’si (% 37.7) kiz cinsiyetteydi. Ortanca yas
(IQR), 24.4 (8.3- 57.9) ay olup, hastalarin 183’4 (% 80.2) 72
aydan kucguktd. Devamii ila¢ kullanan hasta sayisi 48 (% 21.0)
olup, hastalarin 40’Inin (% 83.3) astim ilaci kullandigi saptand.
Kronik hastaligi olan 62 (% 27.2) hasta vardi. Acil servise en sik
basvuru sikayeti nefes darligi (% 50.9)’du (Tablo |).

Hastalarin 176’sinin (% 77.2) TAT kullandigi belirlendi. Yas
gruplari ile TAT kullanimi arasinda istatistiksel fark saptanmadi
(p= 0.316) fakat 72 ayin altindaki ¢ocuklarda TAT kullaniminin
daha fazla oldugu belirlendi. Cinsiyet, devamli ilag kullanimi
ve anne egitim duzeyi ile TAT kullanimi arasinda anlamli iligki
saptanmadi (p>0.05). Ailenin gelir dizeyi ile tamamlayici ve

Tablo I: Hastalarin demografik dzellikleri.
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alternatif tip kullanimi arasinda anlamli iliski oldugu saptandi
(p<0.05). Daha yUksek gelir dizeyi olan ailelerde alternatif tip
kullanim oraninin daha ytksek oldugu belirlendi (Tablo ).

Hastalarin 150’sinin basvuru tanisinin brongiolit (% 65.8), 49°u
astim atak (% 21.5), 15’i (% 6.6), pndmoni, 8'i (% 3.5) lareniit,
6'st (% 2.6) USYE oldugu belirlendi. Sikayet siire ortancasi
(IQR), 3 giin (2-7)'di. Kronik hastaligi olan 62 (% 27.2) hasta
vardi, en sik kronik hastaligin astm (% 93.5) oldugu belirlendi.
Sigara maruziyeti olan hasta sayisi 91 (%.39.9) olup, 90" (%
98.9) pasif igiciydi.

Annelerin 118’1 (% 51.8) tamamlayici ve alternatif tibbin
kullanilabilir oldugunu belirtti, 116’si (% 50.9) hastanelerde

Yas (ay)
Ortanca (IQR)
1-24 ay
25-72 ay
73-132 ay
133 - 216 ay

Cinsiyet
Erkek
Kiz
Anne egitimi
Okuryazar degil
ik gretim
Lise
Universite
Aylik gelir
Calismiyor
<1529 TL
1529-4979TL
>4979 TL
Devamli kullandigi ila¢ var mi?
var
yok
Tekrarlayan solunum sikayeti
var
yok
Kronik hastalik
var
yok
Acile basvuru sikayeti
Nefes darligi
Hizli nefes alma
Oksuriik
Hinltil solunum
Ses kisikligi

24.4(8.3-57.9)

112 (49.1)
71 (31.1)
33 .
12 (5.3)

142 (62.3)
86 (37.7)

7 3.1)

133 (58.3)
73 (32.0)
15 (6.6)
35 (15.4)
45 (19.7)

137 (60.1)
11 (4.8)
48 (21.0)

180 (79.0)

112 (49.1)

116 (50.9)
62 27.2)

166 (72.8)

116 (50.9)
49 (21.5)
47 (20.6)
15 6.6)

1 (0.4)

IQR: Ceyrekler arasi aralik
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Tablo II: Tamamlayici/ Alternatif tip kullananan ve kullanmayan hastalarin ézellikleri.

Geleneksel ve tamamlayici tip kullanimi

EVET n= 176 (% 77.2)

HAYIR n= 52 (% 22.8)

n= 228 P
n % n %
Yas (ay)
Median (IQR) 24.4 (8.3-57.9) 25.5 (8.3- 62.6) 20.5(8.4- 46.1)
1- 24 ay 112 82 73.2 30 26.8 0.316
2572 ay 71 55 77.5 16 22.5
73- 132 ay 33 28 84.8 5 15.2
133- 216 ay 12 11 91.7 1 8.3
Cinsiyet 0.395
Erkek 142 107 75.4 35 24.6
Kiz 86 69 80.2 17 19.8
Tekrarlayan solunum sikayeti olmasi 112 80 71.4 32 28.6 0.042
Kronik hastalik olmasi 62 42 67.7 20 32.3 0.030
Devamli ila¢ kullanimi 56 40 71.4 16 28.6 0.237
Ailenin gelir durumu 0.032
(;a||§m|yor 89 22 62.9 13 37.1
<1529 TL 45 31 68.9 14 31.1
1529-4979 TL 137 114 83.2 23 16.8
>4979 TL 11 9 81.8 2 18.2
Anne egitim dizeyi
Okuryazar degl 7 5 71.4 2 286  0.586
llkogretim 133 107 80.5 26 195
Lise 73 53 72.6 20 27.4
Universite 15 11 788 4 26.7
IQR: Ceyrekler arasi aralik, * Tabloda satir yizdesi verilmistir
Tablo IlI: Tamamlayici ve Alternatif tip kullaniminin zellikleri.
n %
Geleneksel /tamamlayici tip hakkindaki gorisler
Kullanilabilir 118 (561.8)
Kismen kullanilabilir 57 (25.0)
Kullanilamaz 88 (14.5)
Kararsizim 20 (8.8)
Hastanelerde geleneksel /tamamlayici tip uygulamalari baslamasiyla ilgili bilginiz var mi?
Evet 116 (50.9)
Hayir 26 (11.4)
Bilmiyorum 86 7.7)
Geleneksel /tamamlayici tip kullaniyyor musunuz?
Evet 176 (77.2)
Hayir 52 (22.8)
Geleneksel /tamamlayici tip ile ilgili bilgileri nereden 6grendiniz?
Bilgisi olmayan 10 (4.4)
Tek kaynaktan bilgi edinenler 49 (21.5)
Alle 13 (26.5)
TV/Radyo 12 (24.5)
Saglik calisani 9 (18.4)
Komsu 7 (14.3)
Sosyal medya 6 (12.2)
Aktar 2 4.1)
Coklu kaynaktan bilgi edinenler 169 (74.1)
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Tablo IV: Annelerin bazi Tamamlayici/ Alternatif tip yontemlerini uygulama durumlari.

Evet
Kullanilan Tamamlayici / Alternatif tip yontemleri i edS

n %
Ihlamur 116 50.9
Nane-limon 93 40.8
Keci boynuzu 67 29.4
Sogan-bal 50 21.9
Zencefil 48 21.1
Bildircin yumurtasi 47 20.6
Viks 31 13.6
Karaturp-bal 30 13.2
Sarimsak 25 11.0
Zerdecal 18 7.9
Hatme cicegi 16 7.0
Karabiberli cay 12 5.3
Uzerlik otu tohumu 9 3.9
Hacamat 4 1.8
Cam kozalagi 3 1.3
Selenyum 3 1.3
Akupunktur 2 0.9
Siiluk 0 0.0

tamamlayici ve alternatif tp uygulamasindan haberdard..
Annelerin 176’ Inin (% 77.2) tamamlayici ve alternatif tip
kullandigr saptandi. Annelerin 10’unun (% 4.4) TAT konusunda
bir bilgisi yoktu; 49’unun (% 21.5) tek kaynaktan (aile, TV/radyo,
saglk calisani, komsu, sosyal medya, aktar), 169'unun (%
74.1) coklu kaynaktan bilgi edindigi belirlendi. Coklu kaynaktan
bilgi edinenlerin % 26.2'si aile, komsu ve TV/radyo’dan bilgi
edindigini belirtti (Tablo I1I).

Bazi tamamlayici ve alternatif tip yontemleri hakkinda annelerin
bilgilerinin olup olmadigi sorgulandi. Annelerin 152°sinin (%
66.7) ihlamur, 146’sinin (% 64.0) nane-limon,128’inin (% 56.1)
keci boynuzu, 124’0n0n (% 54.4) sogan-bal, 123’0nun (% 53.9)
bildircin yumurtasi, 103’0ntn (% 45.2) zencefil, 72’sinin (% 31.6)
karaturp-bal, 71’inin (% 31.1) viks, 55'inin (% 24.1) sarmsak,
40'Inin (% 17.5) Uzerlik tohumu, 38’inin (% 16.7) karabiberli cay,
36’sinin (% 15.8) hatme cicedi, 31’inin (% 13.6) sultk, 27’sinin
(% 11.8) hacamat, 17’sinin (% 7.5) cam kozalagi, 15’inin (%
6.6) akapunktur ve 6'sinin (% 2.6) selenyum kullanimi hakkinda
bilgilerinin oldugu saptandi.

Annelerin en sk kullandiklart tamamlayici ve alternatif tip
yontemlerinin, thlamur (% 50.9), nane-limon (% 40.8) ve kegi
boynuzu (% 29.4) oldugu belirlendi. Annelerden 4°Untin (% 1.8)
hacamat, 2’sinin akapunktur (% 0.9) uyguladigi 6grenildi. SUltik
uygulayan anne yoktu (Tablo V).

Bagisiklik sistemini glclendirmek icin annelerin 37’sinin (%
16.2) Omega-3 takviyesi,32’sinin (% 14.0) vitamin kompleksi,

27’sinin (% 11.8) cinko takviyesi, 16'sinin (% 7.0) betaglukan
(imuneks®)11’inin (% 4.8) mirver ve ekinezya (immuzinc®
surup), 7’sinin (% 3.1) pelargonium sidoides (umca®), 1’inin (%
0.4) broncho-vaxom® kullandigi 6grenildi.

TARTISMA

Kronik hastaliklar basta olmak Uzere son yillarda tamamlayici
ve alternatif tip kullaniminin giderek arttigi gdzlenmektedir (16).
Cocuklarinin solunum sistemi sikayetlerinde, 6zellikle tekrarlayan
solunum sikayeti ve kronik hastalk varliginda ailelerde TAT
kullaniminin sik oldugu saptandi. Ailenin gelir dizeyi arttikga
tamamlayici ve alternatif tip kullanim oraninin arttigi gézlendi. En
fazla bitkisel Urtnler (hlamur, nane-limon ve keci boynuzu) ve
destek Urtnlerinin kullanildigr belirlendi.

TUm yas gruplarinda TAT kullanmi giderek artmaktadir (5).
Dhankar'n  (16) calismasinda ¢ocuk bolimine akut bir
hastalik ile yatinimig, ortalama yaglan 48+ 46.42 ay olan 887
gocuktan 161’inin tamamlayici ve/veya alternatif tip kullandigi
saptanmigtir. Bunlardan 113’0UnUn yatis nedeni olan hastalik i¢in
TAT kullandidr; 48’inin daha 6nceden TAT kullandigi belirlenmistir.
Astim, romatolojik hastaliklar ve serebral palsi gibi kronik
hastaligi olan ¢ocuklarda TAT kullanimi ile ilgili calismalarda,
TAT kullanm yasinin daha yuksek oldugu bildirilmistir (6-8).
CGalismamizda TAT kullanm yas ortancasinin median (IQR),
24.4 (8.3- 57.9) ay oldugu tespit edildi. Yas gruplar ile TAT
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kullanimi arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05) fakat
72 ayin altindaki gocuklarda TAT kullaniminin daha fazla
oldugu belirlendi. Calismamizda akut solunum sikayeti olan
c¢ocuklardaki TAT kullanimi de@erlendirildiginden ortanca yas
daha kuguk saptanmis olabilir.

Anne ve babanin egitim dizeyiile TAT kullanimi arasindaligki olup
olmadigi birgcok arastirmada rapor edilmistir. Bazi calismalarda
egitim dizeyi ydksek olan anne ve babalarin cocuklarina TAT
kullaniminin egitim dUzeyi distk olan ailelere gbre daha fazla
oldugu saptanmistir (17-20). Egitim dizeyi yUksek ailelerin daha
fazla arastirma yapip TAT yontemlerini daha fazla denedikleri
belirlenmistir  (9). Dhankar'in  (16) calismasinda dusUk
sosyoekonomik durum ve egitim seviyesindeki ailelerde TAT
kullaniminin daha fazla oldugu saptanmistir. Bazi calismalarda
ise aile egitimi ile TAT kullanimi arasinda bir iliski bulunmamistir
9, 21). Calismamizda egitim duzeyi ile TAT kullanimi arasinda
anlamli iliski saptanmadi (p>0.05), Universite mezunu olan anne
sayisl az oldugu igin arada iliski saptanmamis olabilir.

Kullanilacak TAT ydntemi ekonomik ve sosyokdlttrel faktdrle-
re bagli olarak degisebilmektedir. Bazi ¢alismalarda gelir dlzeyi
yUksek olan kiglerde TAT kullanim oraninin daha fazla oldugu
belirlenmistir (4, 18, 22, 23). Bu durum egitim dlzeyi ylUksek
olan anne-babalarin TAT a iliskin bilgi duzeylerinin fazla olma-
sina, bilgi kaynaklarina ve alternatif tedaviye daha kolay ulasa-
bilmelerine baglanabilir. Gelismekte olan Ulkelerde yapiimis bazi
calismalarda dustk-orta gelir dlizeyi olan ailelerde TAT kullanim
orani yuksek saptanmistir (16, 24, 25). Malavi’de yapilmis bir
calismada sosyoekonomik duzeyi distk hastalarin modern
tibba ulasmasi zor oldugu icin TAT kullaniminin daha fazla ol-
dugu, ciddi hastaliklarda bile geleneksel tedaviye daha fazla
gUvendikleri belirtiimistir (24). Calismamizda ailenin gelir dizeyi
ile tamamlayici ve alternatif tip kullanimi arasinda anlamli iligki
oldugu saptandi (p<0.05). Farkli gelir dizeyi olan ailelerde kul-
lanilan TAT yontemlerinin de farkl olmasi (geleneksel veya ba-
Jisiklik destekleyici bitkisel tedavi) nedeniyle ¢alismalarda farkli
sonuglar gcikmig olabilir.

Solunum sistemi hastaliklart TAT'In en fazla kullanildigi yerdir
(26). Simpson ve ark.’1 (27) Ust solunum yolu enfeksiyonlarinda
TAT kullanim oranini % 50, lanski ve ark.’i (28) % 31 olarak rapor
etmislerdir. Calismamizda solunum problem ile acil servise
basvurmus hastalarda TAT kullanim oraninin % 77.2 oldugu
belirlendi. Hastalanimizin % 27.2’sinde altta yatan bir kronik
hastalik vardi (% 93.5 astim atak), bu nedenle TAT kullanim orani
diger calismalara gore daha yUksek saptanmis olabilir. Kronik
hastaligi olan ¢ocuklardaki TAT kullanm oranin (% 67.7) da
diger calismalara benzer sekilde daha yUksek oldugu belirlendi.

Aileler TAT kullanimi ile ilgili  bilgiye farkl kaynaklardan
ulasabilmektedir. Araz ve ark.’1 (9), hastalarn TAT kullanimi
ile ilgili bilgiyi % 52.5 oraninda aileden birisinden, % 20
komsulardan, %14.7 oraninda arkadaslarindan 6grendiklerini
bildirmiglerdir. Lanski ve ark.’nin (28) ¢alismasinda da ailelerin %
80’inin arkadas ve akrabalardan bilgi aldiklarini saptamislardir.
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Galismamizda ailelerin cogunun (% 74.1) birkag farkli kaynaktan;
bunlarinda ¢cogunun % 26.2 aile, komsu ve TV/radyo’dan bilgi
edindigini; tek kaynaktan bilgi edinenlerin de ¢ogunun aileden
bilgi edindigini saptadik.

Akut solunum yolu enfeksiyonlari ailelerin hastaneye en sik
basvuru nedenidir. Lucas ve ark.’inin (5) akut solunum yolu
enfeksiyonunda TAT kullanimi ile ilgili meta analizinde 22 galisma
incelenmis; calismalarda en sik kullanilan TAT yontemlerinin
limon, zerdegal, sarmsak, zencefil, ihlamur ve hardal oldugunu;
bu Urlnlerinde genellikle birlikte kullanildigini saptamiglardir (29-
34). Benzer sekilde biz de ihlamur, nane-limon, keci boynuzu,
sogan-bal ve zencefil kullanminin en fazla kullanilan TAT
yontemleri oldugunu saptadik.

Cocuklarinin - solunum  sistemi  sikayetlerinde ailelerde TAT
kullanimi siktir. Richmond ve ark.’1 (12), kronik solunum yolu
enfeksiyonu olan 197 hasta’nin 141’inin multivitamin kullandigini,
34’°0UnUn balik yagi, 26'sinin ekinezya kullandigini bildirmiglerdir.
Torres-Llenza ve ark.I (26), 2027 astimli ¢ocuk hastanin
273'Un0n TAT kullandigini, 46’ inin vitamin destegi aldigini rapor
etmigler. Sheen ve ark.’1 (35), 5435 astimli cocuktan 1394°UnUn
TAT kullandigini, 386’sinin vitamin destegdi aldigini rapor etmisler.
Calismamizda bagisiklik sistemini glclendirmek igin annelerin
131’inin (% 57.5) destek Urdnd kullandigi saptand..

Calismamizin  bazi  kisitlliklant  vardir. Tek merkezli olan
calismamizda Universite mezunu olan anne sayisl az
oldugundan anne egitimi ile TAT kullanimi arasindaki iliski dogru
degerlendirilememis olabilir. Ayrica hastanemize bagvuran
hastalarin ¢cogunlugu sosyoekonomik durumu dusuk ailelerden
olusmaktadir. Cok merkezli ve farkli sosyoekonomik dizeye
sahip hastalar ile calismalara ihtiyac vardir.

Sonug olarak ¢ocuklarinin solunum sistemi  sikayetlerinde,
Ozellikle tekrarlayan solunum sikayeti varliginda ailelerde TAT
kullanimi siktir. En fazla bitkisel UrUnler ve destek UGrUnleri
kullanilmaktadir. TAT kullaniminin tedaviyi aksatmamasi veya
geciktirmemesi icin ailelere TAT kullanimi ile ilgili dogru bilgilerin
veriimesi ayrica ailelerin - TAT yontemlerinin etkinligi ve yan
etkileri agisindan bilgilendiriimeleri dnemlidir.

Finansal Kaynak

Bu calisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogrudan
baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet, gerec
ve malzeme saglayan ve/veya Ureten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme surecinde, galisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya
manevi herhangi bir destek alinmamistir.

Cikar Catismasi

Bu calisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
clkar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
Uyeligi veya Uyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi bir
firmada galisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari yoktur



KAYNAKLAR

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

General Guidelines for Methodologies on Research and Evaluation
of Traditional Medicine. Geneva: WHO Books; 2000.

Geleneksel ve Tamamlayici Tip Uygulamalar Yénetmeligi. Resmi
Gazete. 27.10.2014;29158.

Barnes PM, Bloom B, Nahin R. Complementary and alternative
medicine use among adults and children: United States 2007
Hyattsville: National Center for Health Statistics; 2008. Available
from: http://nccam.nih.gov/news/2008/nhsr12.pdf.

Xue CC, Zhang AL, Lin V, Da Costa C, Story DF. Complementary
and alternative medicine use in Australia: a national population-
based survey. J Altern Complement Med 2007;13:643-50.

Lucas S, Leach M, Kumar S. Complementary and alternative
medicine utilisation for the management of acute respiratory tract
infection in children: A systematic review. Complement Ther Med
2018;37:158-66.

Shenfield G, Lim E, Allen H. Survey of the use of complementary
medicines and therapies in children with asthma. J Paediatr Child
Health 2002;38:252-7.

Hagen LE, Schneider R, Stephens D, Modrusan D, Feldman BM.
Use of complementary and alternative medicine by pediatric rhe-
umatology patients. Arthritis Rheum 2003;49:3-6.

Hurvitz EA, Leonard C, Ayyangar R, Nelson VS. Complementary
and alternative medicine use in families of children with cerebral
palsy. Dev Med Child Neurol 2003;45:364-70.

Araz N, Bulbul S. Use of complementary and alternative medici-
ne in a pediatric population in southern Turkey. Clin Invest Med
2011;34:E21-9.

Hocaoglu Babayigit A. High Usage of Complementary and Alter-
native Medicine among Turkish Asthmatic Children. Iran J Allergy
Asthma Immunol 2015;14:410-5.

Ramdzan SN, Pinnock H, Liew SM, Sukri N, Salim H, Hanafi NS,
et al. Perceptions of complementary/alternative medicine use and
influence on evidence-based asthma medicine adherence in Ma-
laysian children. NPJ Prim Care Respir Med 2019;29:5.

Richmond E, Adams D, Dagenais S, Clifford T, Baydala L, King
WJ, et al. Complementary and alternative medicine: A survey of
its use in children with chronic respiratory illness. Can J Respir
Ther. 2014;50:27-32.

Aydin D, Giftci EK, Kahraman S, Sahin N. Solunum yolu enfeksi-
yonu gegiren ¢cocuklarda alternative tedavi uygulamalari. J Pediatr
Res 2015;2:212-7.

Canadian Association of Emergency Physicians. Canadian paedi-
atric triage and acuity scale: implementation guidelines for emer-
gency departments. Can J Emerg Med 2001;3(4 suppl).

Tirk is Haber Blteni. Aglik ve Yoksulluk Sinin. 2017 [cited 10 Ka-
sim 2017]. Available from: http://www.turkis.org.tr/MAYIS-2017--
ACLIK-ve-YOKSULLUK-SINIRI-d3506.

Dhankar M. Complementary and Alternative Medicine: A Cross-
Sectional Observational Study in Pediatric Inpatients. J Evid Ba-
sed Integr Med 2018;23:1-6.

Crawford NW, Cincotta DR, Lim A, Powell CV. A cross-sectional
survey of complementary and alternative medicine use by children
and adolescents attending the University Hospital of Wales. BMC
Complement Altern Med 2006;6:16.

Fox P, Coughlan B, Butler M, Kelleher C. Complementary alterna-
tive medicine (CAM) use in Ireland: a secondary analysis of SLAN
data. Complement Ther Med 2010;18:95-103.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Akut solunum sikayetinde Tamamiayici ve Alternatif Tip kullarumi 347

Siponen SM, Ahonen RS, Kettis A, Hameen-Anttila KP. Comple-
mentary or alternative? Patterns of complementary and alternati-
ve medicine (CAM) use among Finnish children. Eur J Clin Phar-
macol 2012;68:1639-45.

O’Keefe M, Coat S. Increasing health-care options: the perspec-
tives of parents who use complementary and alternative medici-
nes. J Paediatr Child Health 2010;46:296-300.

Ottolini MC, Hamburger EK, Loprieato JO, Coleman RH, Sachs
HC, Madden R, et al. Complementary and alternative medicine
use among children in the Washington, DC area. Ambul Pediatr
2001;1:122-5.

Barnes PM, Powell-Griner E, McFann K, Nahin RL. Complemen-
tary and alternative medicine use among adults: United States,
2002. Adv Data 2004:1-19.

Ock SM, Choi JY, Cha YS, Lee J, Chun MS, Huh CH, et al. The
use of complementary and alternative medicine in a general po-
pulation in South Korea: results from a national survey in 2006. J
Korean Med Sci 2009;24:1-6.

Chibwana Al, Mathanga DP, Chinkhumba J, Campbell CH, Jr.
Socio-cultural predictors of health-seeking behaviour for febri-
le under-five children in Mwanza-Neno district, Malawi. Malar J
2009;8:219.

Tasar MA, Potur ED, Kara N, Bostanci i, Dallar Y. Diisik ge-
lir dizeyine sahip ailelerin gocuklarina tamamlayici ve alternatif
tip uygulamalari: Ankara hastanesi verileri. Turkish J Pediatr Dis
2011;34:21-9.

Torres-Llenza V BS, Davis M, Ducharme F. Use of complementary
and alternative medicine in children with asthma. Can Respir J
2010;17:183-7.

Simpson N, Roman K. Complementary medicine use in children:
extent and reasons. A population-based study. Br J Gen Pract
2001;51:914-6.

Lanski SL, Greenwald M, Perkins A, Simon HK. Herbal therapy
use in a pediatric emergency department population: expect the
unexpected. Pediatrics 2003;111:981-5.

Kumar R, Lorenc A, Robinson N, Blair M. Parents’ and primary
healthcare practitioners’ perspectives on the safety of honey and
other traditional paediatric healthcare approaches. Child Care He-
alth Dev 2011;37:734-43.

Rashid SF, Hadi A, Afsana K, Begum SA. Acute respiratory infec-
tions in rural Bangladesh: cultural understandings, practices and
the role of mothers and community health volunteers. Trop Med
Int Health 2001;6:249-55.

Rehman GN, Qazi SA, Mull DS, Khan MA. ARI concepts of mot-
hers in Punjabi villages: a community-based study. J Pak Med
Assoc 1994,44:185-8.

Saini NK, Gaur DR, Saini V, Lal S. Acute respiratory infections in
children: a study of knowledge and practices of mothers in rural
Haryana. J Commun Dis 1992;24:75-7.

lyun BF, Tomson G. Acute respiratory infections--mothers’ per-
ceptions of etiology and treatment in south-western Nigeria. Soc
Sci Med 1996;42:437-45.

Oyejide CO, Oke EA. An ethnographic study of acute respiratory
infections in four local government areas of Nigeria. Afr J Med
Med Sci 1995;24:85-91.

Shen J, Oraka E. Complementary and alternative medicine (CAM)
use among children with current asthma. Prev Med 2012;54:27-
31.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2019; 5: 341-347



s . ) . Turkiye Cocuk Hastallklari Dergisi
348 Ozgun Aragtirma  Original Article Turkish Journal of Pediatric Disease

Cocuklarda Nutcracker Sendromu: Doppler Ultrasonografinin
Semptomatik Hastalardaki Rolii

Nutcracker Syndrome in Children: the Role of Doppler
Ultrasonography in Symptomatic Patients
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ERE 6z
iEIr.- ] Amag: Bu calismanin amaci, Nutcracker sendromu tanisi aimis pediatrik hastalarin klinik ¢zelliklerini degerlendirmek ve
klinik belirtilerle sol renal ven doppler ultrasonografi bulgular arasinda bir iliski olup olmadigini belirlemektir.

Gerec ve Yontemler: Ocak 2015- Aralik 2018 tarihleri arasinda, Nutcracker sendromu tanisi alan hastalarin klinik
verileri geriye dénuk olarak incelendi. Hastalar semptomatik (yan agrisi, makroskopik hematUri veya her ikisi) ve semp-
tomatik olmayan (tesadtfen saptanan mikroskobik hematUri ve proteintri) olarak gruplandirildi ve bu iki gruptaki doppler
ultrasonografi bulgulan degerlendirildi.

Bulgular: Nutcracker sendromu tanisi olan 41 hasta (28 kiz ve 13 erkek hasta, ortalama yas 13.6+3.37 yil) calismaya
dahil edildi. 26 (%63.4) hastada asemptomatik Nutcracker sendromu bulundu ve bu hastalarin %46.1’i mikroskobik
hematUri ve %42.3'U izole proteindri degerlendiriimesi icin bagvurdu. En sik gorilen belirtiler sol yan agdrisi (%33.3), sol
yan agrisi ile hematiri birlikteligi (%26.6)'di. Sol renal ven hiler bdlim ¢apinin aortomezenterik bdlim c¢apina oraninin
ortalama degeri 5.07+1.02’di. Sol renal ven aorta-mezenterik/hiler bdlge pik akim orani ortalamasi 7.17+1.86 saptandi.
Pik akim oranlar asemptomatik ¢cocuklarda semptomatik gruba gére anlaml derecede yUksekti (p=0.041).

Sonug: Nutcracker sendromu tanisi, proteintri ve hemattiri gibi belirtilerin variginda dtsindlmeli ve bébrek biyopsisin-
den &nce mutlaka ekarte edilmelidir. Ek olarak galismamiz, sol renal vende artmis kompresyonun ¢ogunlukla mikrosko-
bik hematuri ve proteindri olan hastalarda gézlendigini gdstermistir.

Anahtar Sozciikler: Cocuk, Doppler ultrasonografi, Nutcracker sendromu, Sol renal ven

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to evaluate the clinical characteristics of pediatric patients with Nutcracker syndrome
and to determine whether there is a relationship between clinical signs and left renal vein doppler ultrasonography
findings.

Material and Methods: Between January 2015 and December 2018, clinical data of patients diagnosed with
Nutcracker syndrome were retrospectively reviewed. Patients were devided into two groups as symptomatic (loin pain,
macroscopic hematuria or both) and non-symptomatic (incidentally detected microscopic hematuria and proteinuria),
and the doppler ultrasonography findings in both group were evaluated.

Results: Fourty-one patients (28 female and 13 male patients, mean age 13.6+3.37 years) with the diagnosis of
Nutcracker syndrome were included the study. Asymptomatic Nutcracker syndrome was found in 26 (63.4%) patients;
in whom 46.1% were admitted for the evaluation of proteinuria and 42.3% for isolated proteinuria. The most frequent
symptoms were left flank pain (33.3%), left flank pain and hematuria together (26.6%). The mean ratio of the diameter
of the hilar portion of the left renal vein to that of the aortomesenteric portion was 5.07+1.02. The mean peak velocity
ratio of the left renal vein aorta-mesenteric/hiler portion was found to be 7.17+1.86. The peak velocity ratios of the LRV
(p = 0.041) were significantly higher in asymptomatic children with Nutcracker syndrome than in the symptomatic group.
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Conclusion: The diagnosis of Nutcracker syndrome should be considered in the presence of symptoms such as proteinuria and hematuria
and should be absolutely ruled out before attempting renal biopsy. In addition, our study showed that increased compression of the left renal

vein is mostly observed in proteinuria and microscopic hematuria.

Key Words: Child, Doppler ultrasonography, Nutcracker syndrome, Left renal vein

GIiRIS

Nutcracker sendromu (NCS), tipik olarak sol renal venin
aort ve superior mezenterik arter arasinda sikismasi ile bu
seviyede distan baslya bagl sol renal vende darlk ve bu
segment dncesindeki renal ven segmentinde basing artisina
bagll dilatasyon olarak tanimlanmaktadir (1-3). Nutcracker
fenomeni, literattrde genellikle NCS ile es anlamli gibi kullanilsa
da Nutcracker fenomeni sol renal venin kompresyonuna bagli
gelisen morfolojik bulgulan tanimlarken, NCS bu morfolojik
bulgulara klinik belirti ve bulgularn eglik ettigi  durumlar
icermektedir (3-5).

Nutcracker sendromunun  Klinik  bulgulari  asemptomatik
hemattriden ciddi pelvik konjesyon bulgularina kadar cesitlilik
gOsterebilmektedir. En sk karsilasilan  belirtiler hematdiri,
ortostatik proteinUri, yan agrisi, karin agrisi, varikosel, disparoni,
dismenore, yorgunluk ve ortostatik intoleransi icerir (6-8).
Bazi hastalar ciddi ve inat¢i belirtilere sahip olsada, ¢ogu
hasta &zellikle de cocuklar asemptomatik seyretmektedir.
Tani, Klinik bulgular ve goérintileme ydntemlerinde NCS’e
6zgu degisikliklerin gdsterilmesi ile konulmaktadir. Kullanilan
goérintileme  yontemleri;  doppler ultrasonografi  (DUS),
bilgisayarli tomografi (BT) anjiyografi, manyetik rezonans (MR)
anjiyografi ve retrograd venografidir, ancak kesin radyolojik tani
kriterleri mevcut degildir (2,9). Cesitli calismalarda renal DUS’un
sensivitesi %69-90 arasinda, spesifitesi ise %89-100 arasinda
saptanmistir (10-12). Nutcracker sendromu tanisi igin sol renal
venin aortomezenterik / hiler bdlge pik akim (PA) oraninin> 4.7
degerleri sinir kabul edildiginde, Nutcracker sendromu olan
cocuklarda bu oranin duyarliligr ve 6zgulligu sirasiyla %100
ve %90 saptanmistir (11,13). Klinik belirtilerin siddeti, patolojik
sUrecin agsamasina bagli olarak degisir ve bir¢cok bulgu spesifik
degildir ve diger klinik durumlar ile ¢akisabilir. Tedavi bulgularin
siddeti ile belilenmekte olup konservatif ve gesitli cerrahi
yaklasimlari icermektedir (14).

Bu galismada amacimiz, 2015-2018 vyillarini kapsayan 4 vyillik
strede NCS tanisi alan pediatrik hastalarin basvuru belirti,
bulgularini ve goéruntileme  6zelliklerini  degerlendirmek  ve
calisma grubunu semptomatik ve asemptomatik olarak iki gruba
ayinp bu hastalarin klinik belirtileri ile DUS bulgulan arasinda iligki
olup olmadigini belirlemekti.

GEREC ve YONTEMLER

Bu calisma Cocuk Nefroloji Boliminde Ocak 2015 ile Aralik
2018 tarihleri arasinda anterior NCS tanisi alan 41hastanin
kayitlar geriye donUk olarak incelendi. Hastalarin klinik 6zellikleri,
basvuru sirasindaki temel belirtiler, fizik muayene bulgulari,

radyolojik bulgular (DUS, BT anjiyografi), laboratuvar tetkikleri
(idrar analizi, 24 saatlik idrarda protein atiimi) ve klinik seyri ile
ilgili veriler tibbi kayitlardan elde edildi.

Nutcracker sendromu tanisi, klinik (sol yan agrisi, makroskopik
hematlri) ve laboratuvar bulgularninin  (makroskobik veya
mikroskobik hematUri ve proteindri) varliginin yani sira sol renal
DUS sonuclarinin bulgularina dayanmaktadir. Santrif(j edilmis
idrarda mm®te 5’den fazla kirmizi hicre varligi hematuri ve 24
saatlik idrarda 4 mg/m2/saat’in Uzeri proteindri olarak tanimlandi.
TUm hastalarda kan basinci, idrar analizi, idrar kUlturd, bobrek
fonksiyon testleri, tam kan sayimi, elektrolitler, kompleman
seviyeleri ve Uriner sistem ultrasonografi (USG) bulgulari ile diger
nedenler digland..

Renal DUS incelemeleri, tim hastalar icin, bir disblkey probla
(8.5 MHz frekans) bir Toshiba Aplio XG SSA-790A (Toshiba
Medical Systems Corporation, Otowara, Japonya) USG
cihazi kullanilarak sirtGstl pozisyonda ¢ocuk radyoloji uzmani
tarafindan gercgeklestirildi.

Sol renal venin antero-posterior ¢apl, hiler ve aortamezenterik
segmentlerdeki PA olculdu ve iki bolge arasindaki cap ve PA
oranlar hesaplandi. Nutcracker sendromu olan c¢ocuklarda
yayinlanmig galismalara gore sol renal venin aortamezenterik
ve hiler bolgeler arasindaki PA orani icin >4.7’lik cut-off degeri
kullanildi (11,13).

Hastalan Kklinik belirtilerine gére semptomatik (yan agnsi,
makroskopik hematuriveya her ikisi) ve asemptomatik (tesadufen
saptanan mikroskopik hematiri ve/veya proteindri) olarak
gruplandiridi ve bu iki grupta sol renal ven DUS indekslerini ayri
ayri de@erlendirildi. Bu calisma icin Ankara Kegciéren Egitim ve
Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay
alindi (Karar no: 2012-KAEK-15/1831, Tarih: 13/02/2019)

istatistiksel ¢c6ziimleme

Verilerin kaydi ve istatistiksel ¢cozimleme icin SPSS 20 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA) paket programi kullanildi. Verilerin
normal daglip dagimadig Shapiro-Wilk testi yapilarak
belirlendi. Normal dagilan devamli degiskenlerin ¢gbzUmlemesi
icin parametrik testler, anormal dagiim icgin ise nonparametrik
testler kullanildi. Normal dagilim gdsteren tanimlayici istatistikler
ortalamazstandart sapma olarak verildi. Anormal dagilim
gosteren tanimlayici istatistikler ortanca (en distk-en yiksek)
olarak verildi. Oranlarin karsilagtirmalar Ki-kare testi kullanilarak
yapildi.  Asemptomatik ve semptomatik grup arasindaki
karsilastirmalar icin, normal dagiima sahip parametreler igin
bagimsiz drneklem t testi kullanildi ve normal dagiima sahip
olmayan parametreler icin Mann-Whitney U-testi kullanild.
p<0.05 icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Ocak 2015 ve Aralk 2018 tarihleri arasinda NCS tanisi alan
41 cocuk geriye dontk olarak arastinldi; hastalarin 28’
(%68.3) kiz, 13’0 (%31.7) erkekti. Calisma grubunun vyas
ortalamasi 13.6+3.37 yildi. Asemptomatik NCS 26 (%63.4)
hastada saptandi ve bu hastalarin %46.1’i tesadfen saptanan
mikroskobik hematlri ve %42.3’0 izole proteinlri nedeniyle
basvurmustu. 15 (%36.6) hasta semptomatik kabul edildi. En
sik gorilen belirtiler sol yan agnsi (%33.3), sol yan agrisi ve
hematri birlikteligi (%26.6)'di. iki hastada bulgulara varikosel
eslik ediyordu. Asemptomatik ve semptomatik grup arasinda
yas, cinsiyet ve viicut kiitle indeksi (VKI) agisindan anlamii fark
bulunmadi (sirasiylap = 0.123, p = 0.221, p=0.205). Nutcracker
sendromu suphesi olan tUm hastalara ik tani testi olarak sol
renal ven DUS uygulandi. 41 hastanin 35’inde sol renal ven
aortomezenterik ve hiler bdlimlerinden Doppler spektrumlar
basariyla elde edilirken, sol renal venin aortamezenterik
balumlerini gorsellestirmek icin 5 hastada DUS ile birlikte tani
amaclh BT anjiyografi kullanildi. Yalnizca 1 hastada retrograd
venografi gerekti.

CGalisma grubunun demografik ve klinik ézellikleri ile sol renal
ven DUS indeksleri Tablo-I'de gdsteriimistir. Calisma grubunda,
sol renal venin hiler bolum ortalama ¢apl ve aortamezenterik
bdlimlerinin ortanca ¢api sirasiyla 9.2+1.63 mm ve 1.8 mm
(aralk, 1.3-3.5 mm)’di (oran: 5.07+1.02). Sol renal venin

aortamezenterik ve hiler bdlimindeki ortalama PA sirasiyla
141.1+40.5 cm/s ve 19.8+3.64 cm/s’di (oran: 7.17+1.86)
(Tablo 1). Asemptomatik ve semptomatik hasta gruplar sol
renal ven DUS indekslerini acisindan kiyaslandiginda, her bir
bdlgedeki caplar, PA’lar ve iki bolge arasindaki ¢aplarin orani
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo II).
Pik akim oranlarindaki farkliliklar iki grup arasinda asemptomatik
NCS’li ¢ocuklarda istatistiksel olarak anlamli daha yUksek
bulundu (p=0.041).

TARTISMA

Sol renal venin aort ve superior mezenterik arter arasinda
sikismasi ile olusan NCS bazi yazarlar tarafindan anterior NCS
olarak adlandinimaktadir. Sol renal vende sikisma nadiren
de sirkumaortik veya retroaortik seyirli sol renal venin aort ile
vertebra korpusu arasinda sikismasina bagli olarak da meydana
gelebilir. Bu tip ise posterior NCS olarak tanimlanmistir (1-3).
Daha nadir nedenler olarak renal pitoz, sol renal venin ytksek
¢lkimi ya da superior mezenterik arterin anormal dar agili aortik
cilkimi sayilabilir. Ayrica pankreas kitlelerini ve lenfadenomegalileri
de etyolojide gdz 6nlne almak gerekir (2). Belirtilerin degiskenligi
ve kesin tani dlgitlerinin olmamasi nedeniyle NCS’nin gercek
prevalansi bilinmemektedir. Bununla birlikte, kadinlarda biraz
daha sk gordldigu bildirilmektedir (15). Kalitsal bir hastalik

Tablo I: Nutcracker sendromu saptanan hastalarin klinik 6zellikleri ve sol renal ven doppler ultrasonografi bulgulari.

Degiskenler

Hasta Sayisi (%)

Yas (yil)
Cinsiyet
Kiz*

Erkek*

VKi (kg/m?)

Klinik Bulgular *

Asemptomatik*

Mikroskobik hemattiri*

izole proteiniiri*

Hematuri + proteinri*
Semptomatik*

Makroskobik hematuri *

Yan agris|

Yan agrisi= hematuri*

Yan agrisi+ hematUri + proteinUri*

24 saatlik idrarda protein atiimi (mg/m?2/saat)
Doppler USG bulgulan
Gap (mm)
Hiler bolge
Aortamezenterik bolge
Hiler/Aortamezenterik oran
Pik akim (cm/s)
Hiler bolge
Aortamezenterik bolge
Aortamezenterik /hiler oran

13.6+3.4

28 (%68.3)
13 (%31.7)

16.9+1.9 (13.1-21.3)

26 (%63.4)
12 (%46.1)
11 (%42.3)
3 (%11.5)
15 (%36.6)
3 (%20)
5 (%33.3)
4 (%26.6)
3 (%20)

12 (2.2-33)

9.2+1.63
1.8 (1.3-3.5)
5.07+1.02

19.8+3.6
141.1£40.5
7.17+1.86

USG: ultrasonografi, VKI: viicut kiitle indeksi,*: sayi, %
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Tablo II: Asemptomatik / semptomatik grupta sol renal ven doppler ultrason bulgulari.

Asemptomatik Semptomatik P

Cap (mm)
Hiler bolge 9.73+1.34 8.28+1.74 0.122
Aortamezenterik bolge 1.8(1.4-2.4) 1.9 (1.3-3.5) 0.946
Hiler/Aortamezenterik oran 5.44+0.99 4.42+0.71 0.413
Pik akim (cm/s)

Hiler bolge 19.4+2.98 20.5+4.60 0.667

Aortamezenterik bdlge 162.9+31.1 108.4+23.6 0.160

Aortamezenterik/hiler oran 8.42+1.04 5.01+0.22 0.041

degildir, ancak kardeslerde rastlantisal vakalar bildirilmistir.
NCS, cocukluktan ergenlige, orta yastan yedinci dekada
kadar herhangi bir yasta saptanabilir (2). Bizim calismamizda
ortalama yas 13.6+£3.37 bulunmus olup literatdr ile uyumlu
olarak vakalarmizin %68.3’Un0 kiz hastalar olusturmaktadir ve
2 kardeste NCS tanimlanmistir.

Nutcracker sendromunda en sik gdrulen bulgular hematUri ve
sol yan agrisi olarak bildirilmistir. Hemattri mikroskobik veya
makroskobik olarak mevcut olabilir. Hematurinin nedeni olarak
artan basing nedeniyle renal kaliksler seviyesindeki ince duvarl
venlerin duvarindayirtiklar olusmasi gdsterilmistir (16). Shinve ark.
(15), izole hematri ile bagvuran pediatrik hastalarin %69’unda
rutin yontemler kullanarak etiyolojik faktérleri bulamadiklarini
ve bu olgularin %40’inin renal DUS ile NCS tanisi aldiklarini
bildirmiglerdir. Ek olarak, mikroskobik hemattri insidans,
makroskopik hematUrinin 4 katindan daha sk bulunmustur.
Hasta grubumuzda hematltri en sk karsilasilan belirtiydi
ve 25 (%60.9) hastada hematlri saptanirken makroskobik
hematuri yanlizca 3 (%7.3) hastada saptandi. Bununla birlikte,
calisma grubumuzda non-nefrotik dlzeyde proteintri dnemli
bulgulardan biriydi. On bir hasta izole proteinlri (%26.8) ile
basvurdu ve toplam 20 (%48.7) hastada proteinlri saptandi.
Calismalarin  ¢gogu hematurik hastalan icermesine ragmen,
son yillarda NCS’nin, proteindri icin dnemli nedenlerinden biri
olabilecegi iyi bilinmektedir (10,17). Nutcracker sendromu olan
hastalarin yarisindan fazlasi asemptomatikti (%63.4) ve bu
hastalarin neredeyse yarisi proteintri degerlendirmesi sirasinda
tespit edildi. Semptomatik olan hastalarda yan agrisi énde
gelen belirtiydi.

Nutcracker sendromunun teshis edilmesi zordur ve cogu zaman
hastanin Klinik gérintmu ile uyumlu olan diger olasi nedenlerin
dislanmasi gerekmektedir (4,18). Retrograd venografi, NCS
tanisi igin altn standarttir ve sadece anatomik degisimi
dogrulamakla kalmaz, ayni zamanda tuzak bdélgesi boyunca bir
basin¢ gradyani da gdsterir (19). Retrograd venografi, invaziv bir
test olmasina ragmen en bilgilendirici yontemdir ancak siddetli
bulgulari olmayan hastalarda yaygin olarak kullanilmamaktadir.
Doppler ultrasonografi ile sol renal ven ¢gapinin ve PA dlgimunidn
tani icin basar ile kullanilabilecegi bildiriimistir (2,3,6,10,20).
Kim ve ark. (12) venografi ile dogrulanmis NCS’li erigkinlerde
ilk kez DUS ile dlgtlen gap ve PA oraninin 5’den blyUk olmasi
durumunda %80 duyarliiga, %94 6zgullige sahip oldugunu
bildirmistir. Benzer bir calismada, ¢ocukluk NCS tanisinda ¢cap

orani igin 4.2, PA orani i¢gin 4.0 degerinin sonografik kriterler
olarak kullanimasi gerektigi belirtiimistir (10). Bu c¢alismalara
dayanarak, DUS’un en kolay uygulanabilen tarama ydntemi
oldugunu dusUnuyoruz. Bizim galismamizda da 41 hastanin
35’ine DUS ile tani konulurken, 5 hastada DUS ile birlikte tan
amaglh BT anjiyografi kullanildi. Yalnizca 1 hastada retrograd
venografi gerekti.

Nutcracker sendromu tanisi alan hastalari klinik belirtilere gére
semptomatik ve semptomatik olmayan (tesadlfen saptanan
mikroskopik hematlri ve proteindri) olarak gruplandirdik.
Daha sonra, bu hastalardaki klinik belirtilerle DUS bulgulari
arasinda bir iligki olup olmadigini belirlemek icin DUS sonuglarini
karsilastirdik. ki grup arasinda sadece Aortamezenterik/hiler
PA orani arasinda istatistiksel fark saptandi. Semptomatik NCS
hastalarinda daha yuiksek diizeyde PA orani bekliyorduk ancak
asemptomatik grupta (mikroskobik hemattri ve proteinUri)
anlamli derecede yuksek PA orani vardi. Birgcok calismada
NCS’li vakalar ile kontrol grubu kiyaslandiginda PA oraninin
NCS’li vakalarda anlamli derecede yUksek oldugu saptanmistir
(13,21,22). Sol renal venin radyolojik kompresyonunun Klinik
bulgularla iliskisi halen tartismalidir. Calismamizin sonuglari daha
yUksek kompresyonun mikroskobik hematUri ve proteindri ile
iliskili oldugunu gostermistir. Nutcracker sendromunun anatomik
tanimi aort ve SMA arasindaki kompresyon olmasina ragmen,
sol renal ven caplarindaki ve akimlarindaki degisiklikler NCS
evresine gdre degisken olabilir. Ayrica hastalarda sol renal ven
basincinin yayllmasini etkileyen farkli veya karmasik kollateral ag
gelisimi olabilir. Kollateral aglar, renal veni etkili bir sekilde drene
edip vendz basinci azalmasini sagladigini distinmekteyiz.

Nutcracker sendromu tedavisinde, konservatif tedaviden
intravaskuler girisim ve acik cerrahi girisimlere kadar degisebilen
farkl tedavi yontemleri kullanilabilmektedir. Tedavi klinik tabloya
ve sol renal ven hipertansiyonunun ciddiyetine baghdir. Hafif
ve tolere edilebilir bulgular konservatif olarak takip edilebilir.
Bununla birlikte, anemiye sebep olan tekrarlayan hematdiri,
siddetli yan agrnisi, boébrek fonksiyon bozuklugu ve 24 aylk
takipten sonra persistan ortostatik proteintride konservatif
tedavinin yetersiz kalmasi veya artis gdstermesi durumunda
cerrahi tedavi gerekebilir (23). Nefropeksi, intravaskuler ve
ekstravaskuler stent yerlestirimesi, sol renal ven veya superior
mezenterik arterin  transpozisyonu, gonadokaval bypass,
renal ototransplantasyon ve nefrektomi cerrahi tekniklerdir.
Anjiyotensin inhibitorleri - 6zellikle siddetli ve uzun sureli
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ortostatik proteindri hastalarinda etkili olabilir (9). Cocuklarda
en iyi secenek konservatif yaklagim gibi gortinmektedir, ¢lnkl
bUylme veya kilo alimi ile %75 civarinda spontan remisyon
bildirimistir (9,24). Bizim ¢alismamizda 2 hasta varikosel icin
cerrahi girisim gerekirken, bir hastada da konservatif tedaviye
ragmen proteinlrinin (33 mg/m2/saat) devam etmesi Uzerine
sol renal ven transpozisyonu yapildi (VKi: 13.8, PV orant: 4,71);
kalan 38 hastada hicbir mtdahaleye ihtiyac duyulmadi. Sol renal
ven kompresyonunun radyografik verileri temel olarak cerrahi
midahaleyi belilemek igin degildir (25,26). Pik akim oranlarinin
yuksekligi mutlaka hastamizda gortldugu gibi bulgularnin siddeti
ile iliskili degildir.

Calismamizda baz kisitlamalar vardi. Birincisi, sol renal
venografinin NCS tanisi icin standart yontem oldugu ileri
strtimesine ragmen, hastalanmizin  gogunda hafif bdbrek
bulgulari oldugu i¢cin bu teknigi hastalarmizda kullanmadik.
ikinci olarak, sol renal ven'deki akis hizni ve dolayisiyla
aortomesenterik  kisimdaki  PA  dlcumlerini - etkileyebilecek
kollateral damarlan degerlendirmedik. Ugtinctsu, 4 yillik veriler
toplanmasina ragmen c¢alisma grubumuz az sayida hasta
icermektedir ve istatistiksel hatalar g6z ardi edilememektedir.
Son olarak, DUS incelemeleri tek cocuk radyologu tarafindan
yapildi; bu nedenle, gb&zlemciler arasinda tekrarlanabilirlik
gosteremedik.

Sonu¢ olarak calismamiz, NCS’nin mikroskobik hematri
kadar izole proteintri vakalarinda da taranmasi gerektigini
vurgulamaktadir. Ayrica, sol yan agrisi olan gen¢ hastalarin
ayiricl tanisinda NCS dustnutimelidir. Renal DUS, sol renal ven
kompresyonunu dogrulamak ic¢in yararli, birinci secenek non-
invaziv bir tani teknigi olarak 6nerilebilir.
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ABSTRACT

Objective: We studied the prevalence and potential effects of secondhand parental smoking on the diagnosis, severity
of disease, duration of hospitalization and length of stay on mechanical ventilation. The aim of this study was to evaluate
the effect of secondhand parental smoking in pediatric intensive care unit patients.

Material and Methods: This cross sectional prospective survey study was conducted as a questionnaire regarding
the smoking habits of all parents of hospitalized patients in our pediatric intensive care unit between September 2014
and January 2015.

Results: A total of 125 female and 178 male were included in the study. The median age was 53 (min:1 - max: 216
months). Indications of hospitalizations were intoxication (16.5%), neurological disorders (14.9%), malignancy (12.9%),
congenital heart diseases (11.2%), genetic syndromes (9.9%), trauma (9.6%), shock (%7.3), arrhythmia (6.3%), renal
failure (5%), diabetes (2.6%), burns (2.6%) and metabolic diseases (%1.3). A total of 42.2% of patients were on invasive,
5.3% were on non-invasive mechanical ventilation. Mothers, fathers and guests smoking rates were 40.6%; 75.2%
and 58.4% respectively. The rate of illiterate fathers and mothers were higher in secondhand parental smoking group
compared with non-exposure group (6% vs 4%, p=0.004, 10.7% vs 5.7%, p=0.21, respectively). The secondhand
parental smoking rate was 76.9%. The secondhand parental smoking rate of children diagnosed as malignancy was
16.4% compared with non-exposed group (1.4%) which was statistically significant (p<0.05). There was no significant
difference in secondhand parental smoking rate was of children diagnosed as intoxication, trauma, burns and others.
The mean length of stay in mechanical ventilator ( MV ) and pediatric risk of mortality score ( PRISM ) score were 5.8
days + 6.3 and 11.6 = 8 respectively. The PRISM score was statistically significant in secondhand parental smoking
exposed children compared with non-exposed ones (12.2 + 7.9 vs 9.6 + 7.8 ; p= 0.007). The length of stay in pediatric
intensive care unit (PICU) and duration of mechanical ventilation were longer in children secondhand smoking exposure
(p<0.05).

Conclusion: Secondhand smoking is related with increased velocity of PICU admissions, severity of disease, increased
diagnosis of malignancies, prolonged duration of mechanical ventilation and PICU stay. Besides, secondhand exposed
patients are more likely to have low parental education level.

Key Words: Parents, Pediatric intensive care unit, Smoking

0z
Amac: Ebeveyn sigara iciminin prevalansi, tani Uzerine etkisi, hastaligin siddeti, hastanede ve mekanik ventilatérde kalis

sUresi Uzerine potansiyel etkileri arastirildi. Bu ¢alismanin amaci; ebeveyn sigara kullaniminin pediatrik yogun bakim tini-
tesi hastalarinda etkisini degerlendirmektir.

Gerec¢ ve Yontemler: Kesitsel prospektif tanimlayici olan bu ¢alismada Eylil 2014 - Ocak 2015 tarihleri arasinda pedi-
atrik yogun bakim Unitemizde yatan hastalarin ebeveynlerine sigara icme aliskanliklari ile ilgili anket yapildi.

Bulgular: Calismaya toplam 125 kadin, 178 erkek dahil edildi. Ortanca yas 53 (min: 1 - maks: 216) aydi. Hastanede
yatis tanilan zehirlenme (% 16.5), ndrolojik bozukluklar (% 14.9), malignite (% 12.9), dogustan kalp hastaliklan (% 11.2),
genetik sendromlar (% 9.9), travma (% 9.6), sok (% 7.3), aritmi (% 6.3), bébrek yetmezligi (% 5), diyabet (% 2.6), yaniklar
(% 2.6) ve metabolik hastaliklardi (% 1.3). Hastalarin% 42.2’si invaziv, % 5.3’ U non-invaziv mekanik ventilasyondaydi.
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Anneler, babalar ve misafirlerin sigara icme oranlar siraslyla % 40.6; % 75.2 ve % 58.4 bulundu. Ebeveyn sigara kullananlarda okuma
yazma bilmeyen kisi sayisl, sigara kullanmayan gruba kiyasla daha yUksekti (sirasiyla % 6 vs % 4(anne), p = 0.004, % 10.7 vs % 5.7, (baba)
p = 0.21). Ebeveyn sigara icme orani % 76.9 iken, Turkiye’deki sigara icme prevalansi tum nifusta % 30.5 olmasi Cocuk Yogun Bakim’a
kabul edilen hastalarda ebeveyn sigara icim oraninin artmis oldugunu géstermektedir. Ebeveyn sigara 6ykust olan ¢ocuklarin %16.4’
U malignite tanisi alirken sigara icmeyen grupta bu oran %1.4’ tU (p <0.05). Ebeveyn sigara icen ile icmeyen grup arasinda zehirlenme,
travma, yaniklar ve diger tanilar agisindan anlamli fark yoktu. Ortalama Mekanik ventilatorde kalis suresi ve Pediatrik Mortalite Riski (PRISM)
skoru siraslyla 5.8 giin = 6.3 ve 11.6 + 8'di. PRISM skoru ebeveyn sigara icen gocuklarda igmeyenlere gore istatistiksel olarak anlamii
yUksekti. (12.2 + 7.9 vs 9.6 = 7.8; p = 0.007). Pediatrik yogun bakim Unitesinde kalma stresi ve mekanik ventilasyon suresi ebeveyn sigara
maruziyetinde daha uzundu (p <0.05).

Sonug: Ebeveyn sigara iciciligi, cocuk yogun bakim yatis sikliginda artis, hastaligin siddeti, artmis malignite tanisi, uzun sureli mekanik
ventilasyon sUresi ve gocuk yogun bakim yatis stresi ile iligkilidir. Ayrica, ebeveyn sigara maruziyeti olan hastalarin ebeveyn egitimi dizeyinin

dusutk oldugu gérulmektedir.
Anahtar Soézciikler: Ebeveyn Cocuk yogun bakim, Sigara

INTRODUCTION

Exposure to parental secondhand smoke (SHS) is one of
the major risk factors for children’s health (1). The health
problems are exacerbated with increasing exposure duration
to SHS (2-3). Children are more vulnerable to harmful effects
of SHS compared to adults. Different factors like the length
of exposure, total area of smoking place, count of respiration
during exposure, might affect the degree of danger on health
of children. Increased frequency of mainly respiratory tract
associated acute and chronic diseases are detected in SHS
exposed children compared with non-exposed counterparts
(4). Prenatal SHS exposure also affects growth rates of
newborn infants (5), while postnatal exposure mainly acts as a
trigger factor for respiratory symptoms, impaired lung function
and asthma attacks (6). Public health programs promoting
strict household smoking rules should be encouraged in order
to optimize the potential consequences of passive smoking
on pediatric patients (7-10). In Turkey, despite enforcement of
major healthcare policies and some success in decreasing the
rate of smoking, one-third of the Turkish women and nearly half
of the men are smokers (11).

The current study mainly aims to reveal the prevalence and
potential effects of secondhand parental smoking on the
diagnosis, severity of disease, duration of hospitalization and
length of stay on mechanical ventilation in pediatric patients
hospitalized in PICU.

MATERIAL and METHODS

This cross-sectional prospective study was conducted in
Hacettepe University Faculty of Medicine, Ihsan Dogramaci
Childrens Hospital, Department of Pediatric Intensive Care Unit
between September 2014 — January 2015. This study was
approved by the Medical Ethics Committee of the university,
and informed consent was obtained from each family prior to
the study.
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Parents whose children were hospitalized in the our Pediatric
Intensive Care Unit were asked to fill up the questionnaire.
The questionnaire included: gender, age, educational status,
smoking habits of parents and family history of chronic diseases.
Educational status of parents were classified into: no education,
elementary school, high-school and university. Admission
diagnosis, presence of pneumonia or any respiratory disease,
the need and duration of invasive or non invasive ventilatory
support of the eligible children were recorded.

PRISM scores of children were determined using the method
described by Pollack and colleagues (12).

Statistical analysis

Statistical analysis was performed by using SPSS 18 version
(Statistical Package for Social Sciences, SPSS Inc, Chi- 106
cago, IL). Descriptive statistics were given as mean and
standard deviation (SD) for normally distributed variables or
median and interquartile range (IQR) for variables that were
not normally distributed. Categorical data were presented as
number and/or percentage. Chi square for categorical variables
and independent samples t test (for parametric continuous
variables) or Mann-Whitney U test (for non- parametric
continuous variables) was used for univariate analysis. All
quantitative results were reported with 95 % confidence
intervals. Statistical significance was set at p<0.05.

Binary logistic regression analysis was proceeded to evaluate
the second hand smoke as dependent variable and model test
statistic was demonstrated as significant.

RESULTS

During the study period, 303 parents; 125 female (41.25
%) and 178 male (58.75%) were included in the study.
The demographic features of parents and children were
represented in (Table ). Median age was 53 (min - max: 1-216
months) months. Diagnosis of hospitalizations were intoxication
(16.5%), neurological disorders (14.9%), malignancy (12.9%),
congenital heart disease (11.2%), genetic syndromes (9.9%),



Table | : Demographic features of patients and parents.
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Secondhand Parental Smoking

No Smoking Exposure

(n=233) (n=70)
Sex (%)
Male 133 (67.1) 45 (64.3)
Female 100 (42.9) 25 (85.7)
Age (mean = SD) 87 £ 74 64.7 + 69
Education status of parents (%)
Mother
llliterate 25 (10.7) 4 (5.4)
Primary high school 185 (79.4) 55 (78.6)
University 23 9.9 11 (15.7)
Father
llliterate 14 (6) 8 (4.3)
Primary high school 186 (79.6) 45 (64.3)
University 33 (14.2) 22 814
Pneumonia(%)
Yes 85 (36.5) 19 27)
No 148 (63.5) 51 (73)
Disease of Lung(%)
Yes 115 (49.4) 30 (42.9)
No 118 (50.6) 40 (67.1)
Ventilation(%)
Yes 110 47.4) 31 (44.3)
No 123 (52.6) 39 (55.7)
Diagnosis of Hospitalization (%)
Neurological 32 (13.7) 13 (18.6)
Cardiac_Shock 69 (29.6) 29 (41.4)
Intoxication_Trauma 69 (29.6) 18 (25.7)
Genetic&Metabolic 25 (10.7) 9 (12.9)
Malignancy 38 (16.3) 1 (1.4)

Table lI: Logistic regression analysis of second hand smoke with
clinical parameters.

95% C.1. (OR)

Variable OR i p
Min Max
Age (month) 1.004 1.000 1.008 0.069
Length of Ventilation 0.950 0.897 1.005 0.075
PRISM score 1.06 1.013 1.107 0.011
Outcome of Patients 1297 0320 5.264 0.716
Length of stay in PICU 1.982 0.863 1.117 0.002
Mechanical Ventilation' 1.899 0.428 1.889 0.035
Malignancy 2 10.413 1.382 78.458 0.023
Constant 1.312 0.372

1: Yes, 2: No, ®: Exitus, PICU: Pediatric intensive care unit; PRISM: Pediatric
risk of mortality score, OR: Odds ratio

trauma (9.6%), shock (7.3%), arrhythmia (6.3%), renal failure
(5%), diabetes (2.6%), burns (2.6%) and metabolic disease
(1.3%). Total 42.2% of patients were on invasive and 5.3% were
on non-invasive MV.

Mother, father and guest smoking rates were 40.6%; 75.2%
and 58.4% respectively. The SHSR (secondhand smoke rate)
was 76.9%. Multivariate regression analysis showed that SHSR

were significantly correlated with increased PRISM score,
hospital and MV length of stay and malignancy. In patients who
exposed to SHS the risk of increased PRISM score at time of
PICU hospitalization was 6% increased (OR: 1.06, p=0.011). In
addition to that in patients with SHS exposure compared with
non-exposure patients risk of malignancy was increased by
10,4 times (OR: 10.4, 95% Cl min: 1.3 - max : 78.4, p=0.023)
(Table I).

There was statistically significant association with history of
smoking package/year and diagnosis of malignancy (x?=4.038;
p=0.044). The package/year number of parents were summed.
The median of total package/year was detected as 23 (min -
max : 1-140) and the group was divided in two according to
median 23 package/year. It was found that 104 patients (88.9%)
in the 1-23 package/year class did not have malignancy and 25
patients (21.7%) in the 24 and above package/year class had
malignancy. It was demonstrated that non-malignant patients
were predominantly in the 1-23 package/year class and those
with malignancy were predominantly in the package/ year class
of 24 and above (Table Il).

The secondhand parental smoking rate of children diagnosed
as malignancy was 16.4% compared with non-exposed group
(1.4%) which was statistically significant (p<0.05). No significant
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Table llI: Multivariate analysis of clinical parameters according to the package/year smoking history of parents.

Variable Smoking package/year Statistical Analysis*
1-23 package/year >23 package/year Probability

Length of stay in PICU (day) 3.0 [1.0-26.0] 4.0 [1.0-34.0] Z=015%
p=0.884

Mechanical Ventilation
No 60 (%51.3) 60 (%54.1) ?=0.176
Yes 57 (%48.7) 51 (%45.9) p=0.675
Length of Ventilation 0.0 [0.0-21.0] 0.0 [0.0-27.0] =0
9 O R O Rl p=0.907
Z=-0.105
PRISM score 11.0 [0.0-38.0] 11.0 [0.0-38.0] 0=0.916

Malignancy

No 104 (%88.9) 90 (%78.3) \2=4.038
Yes 13 (%11.1) 25 (%21.7) p=0.044

PICU: Pediatric intensive care unit; PRISM: Pediatric risk of mortality score

difference was detected in SHSR of children diagnosed as
intoxication, trauma, burns and others. Mean+ SD length of
stay in MV and PRISM score were 5.8 + 6.3 days and 11.6
+ 8 respectively. The PRISM scores were significantly higher
in SHS exposed children compared with non-exposed ones
(score were 5.8 days + 6.3 and 11.6 + 8 respectively, p=0.007).
Length of stay in PICU and on mechanical ventilation was
significantly longer in SHS exposed compared to non-exposed
children (p<0.05).

DISCUSSION

The aim of the present study was to investigate the various
potential effects of SHS on children hospitalized in the
pediatric intensive care unit. The current study revealed that
the children exposed to SHS had higher Pediatric Risk of
Mortality scores and needed long duration of MV than those
who did not get exposed to SHS. To our knowledge, this was
the first study from Turkey to investigate the impact of SHS
exposure on hospitalization and MV need in pediatric intensive
care unit. Before Hawamdeh et al. (6) reported the evidence
for a relationship between passive smoking and the hazards
of disorders such as respiratory iliness, coronary heart disease
and sudden infant death syndrome in children.

The home is the main source of exposure to SHS particularly
for young children whose parents face increased restrictions
for smoking outside the home. Lack of education can limit
awareness of the hazards of SHS and can account for the higher
prevalence of smoking among less educated people Vitoria
et al. (9) found that parental smoking in Portugal significantly
affect SHS at home. The smoking prevalence in Turkey was
determined to be 30.5% for the whole population, 46.1%
for males and15.7% for females (11). In our study, we found
that 76.9% of children hospitalized in our PICU were exposed
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to SHS reflecting an increased velocity of SHS exposure for
pediatric intensive care unit (PICU) admissions. The smoking
rates were 75.2%, 58.4% and 40.6% for father, guest and
mother respectively. We also found that 9.6% of mothers and
5.6% of fathers were illiterate and not educated enough to
recognize the hazards of SHS on their children. In consistent
with our findings, Zhang et al. (13) reported that education was
one of the main influencing factors for individual smoking.

Many studies in this field showed that SHS has been
associated with respiratory symptoms, impaired lung functions
and asthma, cardiovascular diseases, developmental disorders
and increased the risk of young adolescents tobacco use
(5,6,11,14). In a study evaluating the effect of SHS exposure
on length of stay and other exacerbation severity indicators in
children hospitalized for asthma; length of stay was significantly
higher in exposed patients compared to non-exposed patients
(15, 16). In addition to that intravenous steroid use, which was
one of the severity indicator of asthma attack was significantly
higher in exposed patients compared with non-exposed ones
(15). In the present study SHS was significantly associated with
high PRISM scores reflecting severity of disease. In SHS group
34.3% of the hospitalized patients had pneumonia, 47.9%
had respiratory symptoms and 63% had underlying pulmonary
diseases. Consequently, SHS patients had longer duration
of hospital stay and longer time of respiratory support and
mechanical ventilation.

The current study was conducted in a single tertiary institution,
it would be better to conduct the same study in different parts
of country as multicenter study. This was one of the limitations
of the study.

In conclusion, SHS is related with increased rate of PICU
admissions, severity of disease, increased diagnosis of
malignancies, prolonged duration of mechanical ventilation and
PICU stay. Besides, secondhand exposed patients are more
likely to have low parental education level. Further studies in this



field are warranted to study the impact of SHS and its potential
side effects on pediatric patients. Global and national policies
against smoking are important not only for the individuals who
smoke but also their children to be protected from the severity
of diseases and to stay away from the PICUs.
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Turkiye Cocuk Hastaliklarn Dergisi

Evaluation of Clinical Characteristics of Girls with Central
Precocious Puberty at Diagnosis and During Treatment
Santral Puberte Prekokslu Kizlarin Tani Aninda ve Tedavi Suresince

Klinik Ozelliklerinin Degerlendiriimesi
Ozlem KARA

Bursa Yuksek |htisas Education and Research Hospital, Department of Pediatric Endocrinology, Bursa, Turkey

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to evaluate the anthropometric and clinical characteristics of girls with idiopathic
central precocius puberty (CPP) at diagnosis, during and at the end of treatment.

Material and Methods: Sixty-one girls who were diagnosed with CPP and treated between January 2015 and
December 2018 were included in the study. The anthropometric, clinical characteristics and laboratory test results at
diagnosis, during and at the end of treatment were evaluated retrospectively.

Results: Mean age of the patients at diagnosis was 8.7+0.6 years, bone age was 9.4+1.2 years, target height was
158.5+5.2 cm and predicted height was 159.1+6.9 cm. While 18 (30%) patients presented with isolated thelarche, 11
(18%) patients presented with menarche. At diagnosis, 28% of the patients were obese and 25% were overweight.
The average treatment period was 2 years. The body mass index (BMI) increased during treatment (p<0.001), which
was significant especially in the first two years of treatment (p<0.001). In the first year of treatment, the ratio of the
obese patients had increased to 36%. During treatment, height growth rates were decreased (p=0.02). However, the
predicted height at the end of the study was 160.1+6.2 cm and there was no difference when compared to the height
at diagnosis (p>0.05).

Conclusion: Obese and overweight girls should be followed up for pubertal development. Awareness level of primary care
physicians and pediatricians should be increased in order to identify the early puberty findings and provide appropriate
guidance.

Key Words: Awareness, Idiopathic, Menarche, Obesity, Precocious puberty

0z
Amag: idyopatik santral puberte prekokslu (SPP) kiz olgularin tani anindaki, tedavi stiresince ve tedavi bitimindeki
antropometrik ve klinik ¢zelliklerin degerlendiriimesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontemler: Calismaya Ocak 2015-Aralik 2018 yillari arasinda SPP tanisi alan ve tedavisi tamamlanan 61 kiz
hasta galismaya alindi. Hastalarin tani aninda, tedavi stiresince ve bitiminde antropometrik, klinik ve laboratuvar ézellikleri
geriye dontk incelendi.

Bulgular: Hastalarin tani anindaki ortalama yasi 8.7+0.6 yil, kemik yasi 9.4+1.2 yil, hedef boy 158.5+5.2 cm ve
ongorilen boy 159.1+6.9 cm’di. Hastalarin 18'i (%30) izole telars ile basvururken 11’i(%18) menars ile basvurdugu
goruldi. Tani aninda hastalarin %28'’i obez ve %25’i fazla kiloluydu. Hastalarin tedavi sUresi ortalama 2 yildi. Tedavi
stiresince hastalarin viicut kitle indeksinde (VKI) artis saptandi (p<0.001). Bu artis ¢zellikle tedavinin ilk iki yilinda belirgindi
(p<0.001). Tedavinin 1. yiinda obez hasta orani %36’ya ¢ikmisti. Tedavi suresince uzama hizlarinda azalma saptandi
(p=0.02). Ancak hastalarin tedavi bitiminde éngértlen boylari 160.1+6.2 cm’di ve tani anina goére farklilik yoktu (p>0.05).

Sonug: Obez ve fazla kilolu kiz gocuklar pubertal gelisim agisindan yakin takip edimelidir. Ozellikle erken puberte
bulgularinin taninmasi ve uygun yonlendirme yapiimasl igin bu konuda birinci basamak hekimlerinin ve pediatristlerin
farkindalik dtzeyinin artirlmasi gerekmektedir.

Anahtar Sézciikler: Farkindalik, idyopatik, Menars, Obezite, Puberte prekoks
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INTRODUCTION

Central precocious puberty (CPP) is the development of
secondary sex characteristics before the age of 8 in girls and
9 in boys due to early activation of hypothalamus-pituitary-
gonad axis (1). Although the incidence of CPP varies in different
populations, its incidence is less than 2/10000 in females and
5/10000 in males (2). Nowadays, long-acting gonadotropin
releasing hormone (GnRH) analogues are preferred in treatment
of CPP due to their safe, effective applications and good patient
compliance. GnRH analogues are in use since 1981 (3). The
aim of this treatment is to delay epiphyseal closure by slowing
bone maturation and to slow down / stop the progression of
secondary sex characteristics by suppressing the pituitary-
gonad axis (4). Although not frequent, systemic complaints such
as headache, hot flashes, emotional and behavioral problems,
seborrhea and acne can be seen. Approximately 10 to 15%
of the patients have reported local side effects such as pain
at injection site, rashes, sterile abscesses (5). Long-term side
effects on reproductive system, bone health and body fat mass
have been evaluated (6-8). There are many studies investigating
the BMI in particular. It is not clear which mechanisms cause
predisposition to overweight or obesity. Yet, there are studies
showing that CPP treatment has different effects on BMI (9-12).

The aim of this study was to evaluate the anthropometric,
clinical and laboratory findings of the girls diagnosed with CPP
at the time of diagnosis, during and after treatment.

PATIENTS and METHODS

A total of 61 female patients who were diagnosed with
idiopathic CPP and treated in department of pediatric
endocrinology in Bursa Yuksek |htisas Education and Research
Hospital between January 2015 and December 2018 were
included in this sectional study. The Local Ethics Committee of
the hospital approved the study protocol (nr: 2011-KAEK-25
2019/02-03) and the study was performed in accordance with
Declaration of Helsinki. Patients who presented to the hospital
with any signs of puberty were evaluated for CPP. The patient
was diagnosed with CPP if; a) onset of breast development
was before the age of 8, b) the growth rate was increased
and the bone age was at least 1 year ahead of the calendar
age, c) basal luteinizing hormone (LH) level was 0.3 plU/ml
and/or LH level after luteinizing hormone-releasing hormone
(LHRH) stimulation was =5 plU/ml (13, 14). Cranial magnetic
resonance imaging (MRI) was performed in all patients to
exclude cranial organic pathologies. Patients with brain tumor,
history of cranial radiotherapy, congenital adrenal hyperplasia
and hypothyroidism were excluded from the study.

Height, body weight (BW), BMI and standard deviation (SD)
scores were calculated before treatment. Tanner staging was
used to determine the puberty stage of the patients (15).
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Bone age was evaluated. The genetic height was calculated
according to mother and father height. According to their
presentations, patients were divided into groups as: breast
development (thelarche), pubic and /or axillary hair (pubarche)
and menstrual bleeding (menarche).

Al patients were started with  GnRH analogues [(Lucrin
depot 3.75 mg® (leuprolide acetate) Decapeptyl depot 3.75
mg® (triptorelin acetate)]. The treatment was administered
intramuscularly/subcutaneous every 28 days. The patients
were evaluated every 3 months. Puberty findings, height, BW,
BMI, growth rates were recorded. GnRH analogue test was
performed to evaluate the pituitary-gonad axis suppression in
patients with rapid clinical progression under treatment. Peak
LH level <5pulU/ml showed suppression (16). Bone age was
evaluated annually. The treatment was discontinued when the
calendar age of the patients was 11 and/or bone age was 12
(17-19). Height, BW, BMI, puberty stage and bone age of the
patients were recorded at the end of treatment. Duration of the
treatment was calculated.

Height measurement was recorded in cm by using Harpenden
Stadiometer. Body weight was measured on an empty stomach
without top clothing and recorded in kg. Body mass index was
calculated by weight (kg)/height (m)? formula. Height, BW, BMI
scores and standard deviation were calculated. Patients with
a body mass index of 85th-95th percentile were calculated as
overweight and those with >95p were obese.

Target height (TH) was calculated by using the (mother height
+ father height)-13/2 formula (20). Bone age was evaluated by
using the Greulich and Pyle atlas (21). The predicted height (PH)
was calculated according to Bayleu and Pinneau method (22).

SPSS-21 software package (IBM Corp. Released 2012. IBM
SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY, USA)
was used for statistical analyses. Data was mean+SD. Minimum
and maximum values were given between parantheses. In the
analysis of the data, the variance analysis of repeated measures
and Friedman test were used. In case of significance, Wilcoxon
signed rank test and paired t-test were used. p<0.05 was
accepted for statistical significance.

RESULTS

A total of 61 females with idiopathic CPP were included in the
study. The mean presentation age of the patients was 8.7+0.6
years. Twenty-nine (47 %) patients presented with telarche and
pubarche, 18 (30%) with thelarche, 11 (18%) with menarche
and 3 (5%) with pubarche clinics (Figure 1). According to
puberty staging, 46% of the patients were Tanner stage 3,
28% were stage 2 and 26% were stage 4. The pretreatment
average BW of the patients was 31.2+5.6 kg, average height
131.94£4.0 cm, mean BMI 17.8+2.5 kg/m2. At diagnosis, 28%
of the patients were obese and 25% were overweight. The
pretreatment mean bone age was 9.4+1.2 years, target height
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Figure 1: Presentation of Patients.
to treatment duration.

was 158.5+5.2 cm, PH was 159.1+6.9 cm. The pretreatment
mean follicle stimulating hormone (FSH) levels were 4.9+2.1
plu/ml, LH 1.9+1.8 plu/ml and estradiol (E,) 40.0£17.7 pg/
ml. Average duration of treatment was 2 years. The clinical and
laboratory findings of the patients before treatment are given
in Table I. BMI was found to be increased during treatment
(p<0.001). The rate of the obese patients had increased to 36%
at the end of the first year of treatment. The changes in BMI
levels according to treatment duration are shown in Figure 2.
There was a significant increase in BMI levels during treatment
when compared to the pretreatment term (p<0.001). BMI
continued to increase during the 'st and ?nd years of treatment
(p=0.01). Even though the increase continued in the °rd year of
treatment, it was not statistically significant (p>0.05).

During treatment, the growth rates were 5.3+1.8, 4.8+1.2
and 4.0+0.9 cm for the 'st, nd and °rd years of treatment,
respectively. The growth rate decreased during treatment
(p=0.02) (Figure 3).

The bone age of the patients was 10.2+0.9, 10.9+0.9 and
11.5+0.8 years for the 'st, 2nd and °rd years of treatment,
respectively. The predicted height was 159.2+6.2, 160.8+5.5
and 160.1+6.2 cm for the 'st, 2nd and °rd years of treatment,
respectively. There was no significant difference between the
bone age and the predicted height during treatment (p>0.05).
The clinical characteristics of the patients during treatment are
given in Table II.

DISCUSSION

The onset of puberty in girls is clinically often thelarche.
However, pubic hair may grow rarely before or together with
thelarche (23). In the study, 47% of the patients presented
with both thelarche and pubarche findings. In addition, 18%
of the patients presented with menarche. The pubertal status
was 46% Tanner stage 3, 28% stage 2 and 26% stage 4,
respectively. This situation may be explained by the low level
of awareness of the families about pubertal status. Most of the
patients present to the hospital after the onset of menarche,
which shows the seriousness of the condition. Early menarche
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Figure 2: The changes in BMI levels according

Figure 3: Height velocity of patients during
treatment.

Table I: Clinical and Laboratory Characteristics of Patients.

Number of patients * 61 (100)

Presentation of patients *

Telarche 19 (30)

Pubarche 3(9)

Telarche and pubarche 29 (47)

Menarche 11 (18)
Age at diagnosis (mean year +sd) 8.7+0.6
Bone age (mean year +sd) 9.4+1.2
Target height (cm) 158.5+£5.2
Predicted height (cm) 159.1+6.9
Body weight (kg) 31.2+5.6
Body weight sd 0.8+1.0
Height (cm) 131.9+4.0
Height sd 0.6+0.7
BMI (kg/m?) 17.8+2.5
BMI sd 0.8+1.0
FSH (mIU/ml) 4.9+2.1
LH (mI1U/mil) 1.9+1.9
E2 (pg/ml) 40.0£17.7
Duration of the treatment *

1 year 14 (23)

2 years 38 (62)

3 years 9 (15)

Sd:Standard deviation, BMI:Body mass index, FSH: Follicle
stimulating hormone, LH;Luteinizing hormone, E,:Estradiol, *: n(%)

has been associated with obesity, hypertension, type 2 diabetes,
ischemic heart disease, stroke, estrogen-dependent cancer,
and cardiovascular mortality (24,25). Biological, psychosocial
and long-term health effects play a role in timing of puberty.
In studies conducted in 1960s, the age range of onset of
normal puberty has been determined as 8-13 years in girls
(28). However, cross-sectional studies performed in the last
20 years show that onset of puberty is shifting to earlier ages.
This situation can be explained by better health, nutrition and
hygiene of people (26). The age of presentation of our patients
was 8.7+0.6 years (7.5-9.8 years) and those presented with
menarche in particular were in the older age group (p <0.001).



Table ll:Clinical characteristics of patients during treatment.
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Time of diagnosis 1styear 2ndyear 3 year p
SCLOEE 9.4+1.2 10.2+0.9 10.9+0.9 11.5+0.8 <0.00120¢
(mean year +sd)
Predicted height (cm) 159.1+6.9 159.3+6.2 160.8+5.3 160.1+6.2 >0.0520¢
Body weight (kg) 31.245.6 36.5+6.6 41.3+8.5 44.3+9.6 <0.001abe
Body weight sd 0.7+1.0 0.8+1.11 0.9+1.13 0.7£1.1 >0.0520¢°
Height (cm) 131.9+4.0 137.7+4.3 142.6+5.2 145.8+5.1 <0.001abe
Height sd 0.6+0.7 0.7+£0.7 0.4+0.8 0.1£0.7 >0.052P°
ab
Body mass index (kg/m?) 17.8+2.5 19.16+2.8 20.1+3.1 20.6+3.3 <>OOOé); R
Body mass index sd 0.8+1.1 1.1+0.9 1.0+0.8 0.7+1.0 >0.05 abe
Height velocity (cm/year) 5.3+1.8 4.841.2 4.1+0.9 <0.0520¢

a:Comparison between 1st and 2nd years, P: Comparison between 1st and 3rd years, °: Comparison between 2nd and 3rd years standard

deviation, sd: Standard deviation, parameters are shown as mean + sd

Before treatment, 28% of the patients were obese and 25%
were overweight. Although it has been reported that the
increase in body fat percentage in childhood is associated
with early puberty, some studies have suggested that GnRH
analogue therapy causes obesity.

BMI of the patients showed that 36% of the patients were
obese and 23% were overweight in the 1st year of treatment.
There is a significant increase in rate of obesity after treatment.
In a study by Cruz et al. which have included 121 girls with CPP,
the rate of the obese or overweight patients has been reported
as 50.4% and at the end of the 1st year, they have found that
this rate has increased to 70% (8). In another study including
176 girls with CPP, an increase in BMI has been detected after
treatment, especially in patients who had a normal weight
before treatment (27). In a study that has evaluated the body
composition, it has been reported that body fat percentage
has increased and lean body mass percentage has decreased
during treatment (28). A similar study has shown that GnRH has
caused significant increase in total fat mass without changing
BMI (9). In contrast with these studies, there are many studies
showing that GnRH treatment does not change BMI and BMI
can be decreased with treatment (10, 12, 29).

Although a decrease in growth rates of patients was detected,
there was no change in predicted heights. In a study that
included 47 girls with CPP who were treated with GnRH and
whose adult heights were evaluated, it has been shown that
the adult height of the patients is taller than the predicted height
(29). In a similar study that evaluated the adult height of 87 girls,
it has been shown that adult height increase is significant in
children younger than 5-6 years (10). In this study, the predicted
and adult heights of the patients were not evaluated.

To conclude, obese and overweight girls should be monitored
carefully for pubertal development. In order to identify the early
puberty findings and provide appropriate guidance, awareness
level of primary care physicians and pediatricians should be
increased. Patients treated for CPP should be followed up for
the increase in BMI.
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Cocuklarda Akciger Gorlntilemesine Yeni Bir Yaklagim:
Manyetik Rezonans Goérintileme
A Novel Approach to Lung Imaging in Children:

Magnetic Resonance Imaging
Adalet Elgin YILDIZ, Altan GUNES

Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji SUAM, Radyoloji Bolimii, Ankara, Tlrkiye

0z
Amagc: Son yillarda akciger parankiminin manyetik rezonans goértntilemesine (MRG) ilgi artmistir. Calismada akciger
MRG gorlntllemesi yapllmig hasta bulgularinin literatUr verileri esliginde degerlendirimesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontemler: Calismaya hastanemizde Nisan 2017 — Ocak 2018 tarihleri arasinda akciger MRG tetkiki yapiimis
15 hasta dahil ediimistir. Hastalarin demografik bilgileri, klinik 6n tanilar ve gérintileme bulgularn geriye ddnuk olarak
degerlendiriimistir. TUm hastalarin aksiyel ve koronal T2 agirlikli (T2A), aksiyel yag baskill T2A géruntUleri elde olunmustur.

Bulgular: Hastalarin (7 kiz, 8 erkek) yas ortalamasi 7.8 (5 ay-18 yag) yasti. Akciger MRG, hematolojik-onkolojik hastalik-
lan nedeniyle tedavileri sirasinda gelisen ndtropeni iligkili akciger enfeksiyonunun tanisinda ve takibinde (6 hasta), akciger
kist hidatiginin tanisi ve komplikasyonlarinin takibinde (2 hasta), metastaz taramasinda (2 hasta), ampiyem tanisinda
ve/veya tedavisi sonrasi takibinde (4 hasta), akciger kitlesi-enfeksiyon ayriminda (1 hasta) kullaniimistir. Hastalarn 12’si
MRG Oncesi bilgisayarll tomografi ile de tetkik edilmistir. N6tropenisi ve akciger enfeksiyonu olan hastalarin tgtinde
nodullerin ve/veya konsolide alanlarin kayboldugu ve kiguldigu, bir hastada nodullerin sayisinin arttigi, bir hastada da
nodullerin sayisinin degismedigi ve bir kisminin kavitelestigi izlenmistir. Fankoni aplastik anemisi olan hastada MRG’de
ters hedef isaretinin gdsterilmesi ile fungal enfeksiyon tanisi konmustur. Akciger kist hidatigi ve tuberktlozu olan hasta-
larda kitle-enfeksiyon ayrimi kolaylikla yapilabilmistir. Nekrotizan pnémoni ve ampiyemi olan ¢ hastanin kontrolinde am-
piyem/parankimal enfeksiyon bulgularinin geriledigi gdsterilirken bir hastanin parankimal konsolidasyonuna eglik eden
ampiyem tanisi MRG ile konmustur.

Sonug: MRG’nin akcigerin parankimal hastaliklarinin gértinttlemesinde Umit verici sonuglar vardir. MRG’nin radyasyon
icermemesi en 6nemli avantajidir. Basta immunkompromize ve radyasyon duyarliigi olan hastalar olmak tzere gocuklar-
da akciger enfeksiyonunun ve komplikasyonlarinin tanisinda ve takibinde MRG faydalidir.

Anahtar Sozciikler: Akciger, Cocuk, Enfeksiyon, Immiinkompromize, MRG

ABSTRACT

Obijective: There has been increased interest in magnetic resonance imaging (MRI) of the lung parenchyma in recent
years. We aimed to evaluate the pulmonary MRI findings of patients in the light of literature data in this study.

Material and Methods: Fifteen patients who underwent pulmonary MR imaging between April 2017 and January 2018
were included in our study. Demographic information, clinical preliminary diagnosis and imaging findings of the patients
were retrospectively evaluated. Axial and coronal T2-weighted (T2W) and axial fat-saturated T2W images were obtained
from all patients.

Results: The mean age of the patients (7 girls, 8 boys) was 7.8 years (5 months -18 years). Lung MRI was used for the
diagnosis of neutropenia-related infection during follow-up for hematologic-oncological diseases (n=6), lung hydatid cyst
and follow-up of complications (n=2), metastasis scan (n=2), empyema diagnosis and/or follow-up of treatment (n=4),
and lung mass-infection distinction (n=1). Twelve of the children were also imaged with computed tomography before
lung MRI. In the follow-up MR imaging of patients with neutropenia and lung infection; the nodules and consolidated
areas disappeared and became smaller in three patients, the number of nodules increased in one patient, and the
number of nodules remained stable but became cavitated in one patient. In the patient with Fanconi aplastic anemia, a
diagnosis of fungal infection was made by showing the reverse target sign on MRI. Patients with lung hydatid cyst and
tuberculosis were differentiated from a lung mass easily. In the follow-up of three patients with necrotizing pneumonia
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and empyema, the empyema/parenchymal infection findings were shown to be improved and one patient’s empyema associated with

parenchymal consolidation was diagnosed with MRI.

Conclusion: MRI has promising results in imaging parenchymal diseases of the lung. The most important advantage of MRI is the
lack of radiation. MRl is useful in the diagnosis and follow-up of lung infections and complications in children, especially those who are

immunocompromised or sensitive to radiation.
Key Words: Lung, Child, Infection, Immunocompromised, MRI

GiRiS

Son on yil icerisinde akciger parankiminin manyetik rezonans
goéruntilemesine  (MRG) ilgi  artmisti.  Immunkompromize
hastalarda pnémoni ve mantar enfeksiyonlarinin, metastatik
lezyonlarin, akciger nodullerinin, difflz akciger hastalklarinin
MRG ile degerlendirildigi calismalar séz konusudur (1-9). Ozellikle
cocuk hastalarda tekrarlayan akciger géruntilemesi gereken
hastaliklarin tanisinda bilgisayarli tomografi (BT) ile maruz
kalinan iyonizan radyasyon 6nemli bir sorun olusturmaktadir
(10). Her ne kadar MRG ile normal akciger dokusundan elde
edilen sinyalin distk olmasi major bir dezavantaj olsa da T2
agirlikli turbo spin-eko sekanslar ile gorintd kalitesinin ve lezyon
saptama yeteneginin dnemli dlctde arttidr gortimektedir (2, 3).
Bu calismada akcigerin parankim hastaliklarinin tanisi icin MRG
ile tetkik edilen hastalarin gorintuleme bulgular literattr verileri
ile birlikte degerlendirilmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismaya hastanemizde Nisan 2017 — Ocak 2018 tarihleri
arasinda akciger MRG tetkiki yapiimis 15 hasta dahil edilmigtir.
Hastalarin demografik bilgileri, klinik 6n tanilar ve gortnttleme
bulgular geriye ddnUk olarak degerlendiriimistir. Tum MRG
tetkiklerinde aksiyel ve koronal T2A, aksiyel yag baskill T2A
goruntller elde olunmustur. Goérintlleme sirasinda solunum
tetiklemesi ve paralel gorinttleme teknikleri kullanilarak gérantt
rezollisyonunda artis saglanmistir. Sekanslarin toplam sUresi
ortalama 11 dakikadir. MR goruntuleri pediyatrik radyologlar
tarafindan  degerlendirimisti. MRG  incelemeleri  Optima
MR450w marka 1.5 Tesla GE MR cihazinda (Milwaukee,
Wisconsin, USA) gerceklestiriimistir. Alti cocugun sedasyonuigin
kloral hidrat (30-50 mg/kg, maksimum 1 gr) kullanimigtir. Diger
¢ocuklarnn ¢ekimleri sirasinda sedasyona ihtiyag duyulmamigtir.

BULGULAR

Hastalarin (7 kiz, 8 erkek) yas ortalamasli 7.8 (5 ay-18 yas)
yastl. Akciger MRG tetkiki 6 hastada hematolojik-onkolojik
hastaliklari nedeniyle tedavileri sirasinda gelisen nétropeni iligkili
akciger enfeksiyonlarinin tanisi-takibinde, 2 hastada akciger
kist hidatiginin tanisi ve komplikasyonlarinin takibinde, tiroid
papiller karsinom ve hepatoblastom tanill 2 hastada metastaz
taramasinda, 4 hastada ampiyemin tanisi ve/veya tedavisi
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sonrasl takibinde, 1 hastada akciger kitlesi-enfeksiyon ayriminda
kullaniimistir. Hastalarin 12’si akciger MRG incelemesinden 6nce
BT ile de tetkik edilmisti. Mevcut akciger patolojisi i¢in hastalarin
cekilen BT sayilari ortalama 1.4 (1-4)dd. Akciger MRG ile BT
tetkikleri arasindaki stre 1-100 gun arasinda degismekteydi.
Daha énce cekilen BT tetkikleri ile akcigerde fungal enfeksiyonu
saptanan 6 hastanin tedavi etkinliginin takibinde MRG
yaplimistir. Bu hastalardan Uglinde nodul/konsolidasyonlarin
kayboldugu ve ktguldugu gosteriimistir (Sekil 1A-D). Bir hastada
nodullerin sayisinin arttidi, bir hastada da nodullerin sayisinin
degismedigi ve bir kisminin kavitelestigi izlenmistir (Sekil 2A, B).
Fankoni aplastik anemisi nedeniyle kemik iligi transplantasyonu
yapilan ve notropenik atesi olan bir hastada BT incelemesi
yaplimadan elde olunan MRG’de akcigerde ters hedef isareti
gosteren santrali nekroze konsolidasyon, noduller saptanmig
ve fungal enfeksiyon lehine degerlendirilmistir (Sekil 3). Akciger
kist hidatigi olan bir hastada lezyonun BT ile kitleden kesin
ayrimi yapllamamis ve ayrimis membran yapisi MRG ile daha
net olarak gosterilmistir (Sekil 4A, B). Enfeksiyon ile komplike
olmus ve opere ediimis kist hidatik lezyonlarn olan hastanin
apse ve ampiyem bulgularnin, antibiyoterapiye yanitinin
degerlendiriimesi icin MRG elde olunmustur. Metastaz taramasi
yapllan iki olguda akcigerde nodul izlenmemistir. Nekrotizan
pndmoni ve ampiyemi olan ve daha dnce BT ile tetkik edilmis
olan U¢ hastada, tedavi etkinliginin degerlendirimesinde MRG
kullaniimis ve ampiyem bulgularinin geriledigi gosterilmistir (Sekil
5A-D). Ampiyemi olan bir hastada BT c¢ekimeden MRG’de
ampiyem, plevral kalinlasma ve parankimal konsolidasyon net
olarak gosterilmigtir. BT ile kitleden ayrimi net olarak yapilamayan
akciger tuberkulozu olan bir olguda parankimal konsolidasyon
ve nekrotik lenfadenopati net olarak gdsterilebilmistir (Sekil 6A-
C). Hastalarin demografik dzellikleri, klinik tanisi ve gortntileme
bulgulari, hastaligin tanisi icin elde olunmus BT sayisi Tablo I'de
Ozetlenmistir.

TARTISMA

Akcigerin parankimal hastaliklarinin gérinttlemesinde baglan-
gic gortntlleme yontemi genellikle akciger grafileri olmakla
birlikte yetersiz kaldigi durumlarda c¢ogunlukla toraks BT'ye
basvurulmaktadir. Her ne kadar BT teknolojisinin ilerlemesiyle
hizli ve dUstik doz teknikleri gelistirilse de maruz kalinan radyas-
yon dozu 6nemli bir problemdir. Bu nedenle son yillarda radyas-
yon icermemesi nedeniyle akciger MRG’ye ilgi artmis ve BT ile
MRG’nin karsilastiridigi calismalarda Umit verici sonuglar elde
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Sekil 3: Fankoni aplastik anemi tedavisi icin kemik iligi transplantasyonu
yapilan 11 yas erkek hastada notropenik ates etiyolojisine yonelik elde
olunan koronal T2A gorintide sag akciger apekste santrali nekrozla
uyumlu hiperintens izlenen, hipointens rimi bulunan apse alani ve
cevresel parankimal konsolidasyon (ters hedef isareti) ile karakterize
nekrotizan pnémoni (oklar) goértimektedir.
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Sekil 1: Akut lenfoblastik [6semi
nedeniyle kemoterapi alan ve
nétropenik ates nedeniyle arastinilan 4
yas erkek hastaya ait aksiyel BT (A, B)
goruntulerinde sag akciger Ust lobda ve
sol akciger alt lobda noduller (oklar) ile
sag bazalde parankimal konsolidasyon
izlenmistir. Takibinde 33 gun sonra
elde olunan aksiyel yag baskili

T2A gorunttlerde (C, D) noddllerin
kUcUldUgu (ok) ve kayboldugu,
konsolidasyonun kaguldagu
gortlmektedir.

Sekil 2: Akut myeloblastik [6semi
nedeniyle kemoterapi alan ve nétropenik
ates nedeniyle arastirilan 3 yas kiz
hastaya ait aksiyel BT (A) gorintistinde
sol akciger alt lob posterobazal
segmentte cevresi buzlu cam
opasitesinde nodul (ok) saptanmis olup
11 gulin sonra ¢ekilen aksiyel yag baskili
T2A gorintlde (B) cevresel buzlu cam
intensitesi gdsteren nodultin santralinin
kavitelestigi (ok) gortlmastur.

edilmistir (1-9). Cocuk hastalarin radyasyonun zararl etkilerine
daha duyarl olmalari, beklenen yasam surelerinin erigkinlerden
daha uzun olmasi ve kimulatif doz ile vicut ylzey alanlarina
dUsen dozun erigkinlerden daha yiksek olmasi ile iligkilidir.
Ozellikle DNA tamir mekanizmasinin bozuldugu genetik hasta-
liklarda (ataksi telenjiektazi, Bloom sendromu, Fankoni aplastik
anemisi) radyasyonun yan etkilerine karsi yiksek risk sézkonu-
sudur (10,11).

Akciger parankiminin dusik proton icerigi ve duyarlilik artefakt-
larina yatkin olmasi, akcigerin MRG ile tetkik edilememesinin
nedenlerindendir. Ancak son vyillarda gelisen MR teknolojisinin
sagladigl ydksek gradientli cihazlar, ultra hizli cekim teknikleri,
paralel ve 3 boyutlu gérunttleme yontemleri akciger dokusunun
gorintilemesini kolaylastirmistir (8). Hizll gériintileme sekans-
larinin kullanildig akciger MRG’nin cocuklarda pnémoni ile iligkili
olarak gortlen parankimal konsolidasyon, bronsiektazi, nekroz/
apse ve plevral efflizyonu saptamada, direkt grafiler ve BT ile
karsilastinlabilir sonuclar oldugu gosteriimistir (12,13). Akci-
gerdeki 5 mm’den buyUk nodullerin saptanmasinda T2 agirlikli
sekanslarin BT ye yakin duyarliikta oldugu gosterilmistir (2,3,6-
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Sekil 4: Oksliriik etiyolojisi arastirilan

9 yasindaki erkek cocuga ait kontrastli
aksiyel BT gortntUstinde (A) hiper-
hipodens halkasal i¢ yapi gosteren
(oklar) lezyon izlenmektedir. Hiperdens
bilesenin kontrastlanan solid bilesenden
ayrmi igin elde olunan aksiyel T2A

(B) MR goéruntUstnde sivi igerigi belirgin
azalmis ve sarmal sekilli ayriimis hipointens
membran yapisi (oklar) daha net olarak
gorulen kist hidatik lezyonuna ait oldugu
anlasiimaktadir.

Sekil 5: Nekrotizan pndmonisi olan

17 aylik erkek hastada aksiyel BT
goruntUsunde (A) sol akcigerde hava-
sivi seviyelenmesi gosteren parankimal
nekroz-apse alanlari (yildizlar) izlenmistir.
18 guin sonra elde olunan aksiyel T2A
(B, C) ve koronal T2A (D) gérUntUlerde
akciger apselerinin belirgin ki¢uldtgu
ancak halen parankimal konsolidasyon-
havalanma kaybinin sebat ettigi, kigtlen
apse-nekroz alanlari (oklar) ve efflizyon

| oldugu gortlmektedir.

Sekil 6: Akciger tuberkllozu olan 5 aylk erkek hastaya ait aksiyel BT goéruntUsinde (A) sol akciger Ust lobda igerisinde havayolu-vaskuler
isaretlerin secilemedigi hiperdens yumusak doku (yldiz) ve sa§ paratrakeal lenfadenopati (ok) oldugu izlenmistir. Lezyonun kitleden ayrimiicin 9 giin
sonra elde olunan aksiyel yag baskill T2A (B) ve koronal T2A (C) gdrintulerde icerisinde havayolu-vaskiler isaretlerin izlendigi konsolidasyon alani
(yildiz) ve sag paratrakeal nekrotik lenfadenopati, plevral effiizyon daha net olarak gdsterilebilmistir. Koronal T2A (C) goriintide sag akcigerdeki
yamasal konsolidasyon alanlarina (oklar) dikkat ediniz.
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Yan ve ark.nin (1) 34 immUnkompromize hasta ile yaptigi
calismada farkll MRG sekanslari karsilastirimis ve akcigerlerdeki
lezyonlarin %90.5’lere varan oranda g&sterilebildigi bildirilmistir.
Ozcan ve ark.nin (2) yaslar 2-18 arasinda degisen 17 nétropenik
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hasta ile yaptigi ¢calismada ise akciger lezyonlarinin saptanma
orani %81 olarak bildirimistir. Her iki calismada da 5 mm’den
kUgUk nodullerin saptanma oranlan BT'ye gdre dusUktur
(sirasiyla %38.5 ve %69). Ancak 5 mm’den blyuk nodUllerin ve

Tablo I: Hastalarin demografik bilgileri, klinik tanisi, BT ve MRG bulgulari.

Yas e | e
(yil, Cinsiyet Primer Hastalik BT bulgusu MRG bulgusu araligi sayisi Akciger hastaligi
ay) ..
(giin)
18 E . ALL.’ Nodul N 89 1 Fungal enfeksiyon
nétropenik ates
4 £ ) ALI_I, Kaviter poduller, Nodoller ve“ko“nsohdasyonda 33 4 Fungal enfeksiyon
notropenik ates konsolidasyon kUculme
5 K ) ALI_I, Nodl NodLIJIIsaIy|S|nda grt@, yeni 6 ’ Mikst tllpte
nétropenik ates gelisimli konsolidasyon enfeksiyon
AML, . . . S ,
3 K . . Noddul Nodullerde kavite gelisimi 11 1 Fungal enfeksiyon
notropenik ates
Fokal parankimal )
10 K . ALL.’ konsolidasyon ve buzlu cam Konsolldasyop eIEeE) 30 1 Fungal Enfeksiyon
notropenik ates . . kiculme
opasiteleri
Fankoni Aplastik
11 £ Anem|s“|, KIT . Vo Qevresel konsohdasysan Yok 0 Fungal enfeksiyon
sonrasi ndtropenik g0steren apse ve noduller
ates
eSS TIEE T Konsolidasyon boyutlarinda
13 K Kist hidatik eslik eden konsolidasyon, 15y o 72 3 Komplike kist hidatik
. ve ampiyemde gerileme
ampiyem
lyi sinirl hiperdens kitlesel Ayriimig membran [menini
10 E Kist hidatik Y b dolduran sivi orani azalmig 1 1 Tip IV kist hidatik
lezyon S
kist hidatik
16 E T|r0|dlpaplller yok N yok 0 N
karsinomu
6 K Hepatoblastom N yok 100 1 N
17 a £ Pnémoni, Nekrotizan parankimal ~ Konsolidasyonda kugulme ve 13 ’ Nekrotizan pnémoni,
Y ampiyem konsolidasyon, ampiyem ampiyemde gerileme ampiyem
4 E Pnémoni, Nekrotizan parankimal ~ Konsolidasyonda kicilme ve 12 ve ; Nekrotizan pnémoni,
ampiyem konsolidasyon, ampiyem ampiyemde gerileme 34 ampiyem
Phémoni Ampiyem, plevral
17 K L kalinlasma, nekrotik hiler Ampiyemde gerileme 19 1 Pndmoni, ampiyem
ampiyem .
lenfadenopati
Pndémoni, . . . .
5 K ampiyem yok Ampiyem, plevral kalinlasma  yok 0 Pnémoni, ampiyem
Ienfa’\gggloasgtri]zlr sol el CREIEel
TUberkuloz o P . konsolidasyon, nekrotik Tuberkuloz
5ay E . akcigerde konsolidasyon- . 9 1 .
enfeksiyonu lenfadenopatiler, enfeksiyonu

kitle ayrimi yapilamayan
yumusak doku

plevral efflizyon

*Kemik iligi transplantasyonu, * Mevcut hastaliginin tanist icin cekilen BT sayisl.
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konsolidasyonun saptanmasinda BT ile MRG’nin iyi korelasyon
gosterdigibildiriimistir. Ekincive ark.nin (3) 40 immunkompromize
hasta ile yaptiklar calismada, pnémonisi olan hastalarin BT
ile MRG bulgulan karsilastinimisti. Bu calismada da 6nceki
calismalarda oldugu gibi konsolidasyon, artmis yamasal dansite,
plevral efflizyon, perikardiyal efflizyon, ters hedef isareti, > 10
mm noddllerin saptanmasinda BT ile MRG’nin iyi korelasyon
(P < 0.001) gosterdigi gortimustir. Ancak tomurcuklanmis
agac gorinimune neden olan noddllerin, sentrilobuler
nodullerin ve halo isaretinin saptanmasinda BT'nin MRG’ye
Ustln oldugu gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda da hematolojik
malignite tedavisi sirasinda gelisen nétropeni ve ates nedeniyle
tetkik edilen 5 hastamiz ilk olarak BT ile gorinttlenmis, takip
incelemeleri MRG ile yapilmisti. BT'de akcigerlerde saptanan
nodul ve konsolidasyon alanlarinin takip MRG incelemelerinde
de saptandidl, bir kisminin kdgudldigu, bir kisminda kavite
gelistigi, bir kisminin da sayica arttigr géralmastar.

Leutner ve ark.nin (4) 16 immuinkompromize hasta ile yaptiklari
calismada, nekrotizan pnodmoni iliskili parankimal lezyonlar
(konsolidasyon ve buzlu cam opasiteleri) hem BT hem de MRG
ile tim hastalarda gosterilebilmistir. Ancak 4 hastada erken
doénemde saptanan santral nekrozla iligkili ters hedef isareti
yalnizca MRG ile gosterilebilmistir. Ters hedef isareti nekrotizan
pndmoni igin karakteristik bir bulgudur. Bizim ¢alismamizdaki
hastalardan Fankoni aplastik anemisi nedeniyle kemik iligi
transplantasyonu yapilan, takibinde nétropenisi ve atesi olan
hastada BT ¢ekimeden MRG elde olunmustur. Bu olguda T2
hipointens halosu bulunan santral nekroz-apse alani ve ¢evresel
parankimal konsolidasyon (ters hedef isareti) ile parankimal
noduller izlenmisg, fungal enfeksiyon ile iliskili nekrotizan pnémoni
olarak yorumlanmistir.

immUinkompromize olmayan ancak ampiyem ve/veya akciger
apsesi ile komplike pndmonisi olan ¢ocuklarda cerrahi veya
diger girisimsel tedavilere ihtiyacin belirlenmesinde kesitsel
gorunttlemeler ile inceleme gerekebilir. Peltola ve ark.nin (5)
komplike pnémonisi olan 24 c¢ocuk hastayr degerlendirdikleri
calismada, direkt grafiler ile kontrastl elde olunan MRG
karsilastinimigtir. Bu galismada, enfeksiyon ile iligkili bulgular;
alveolar veya interstisyel parankimal degisiklikler, plevral
kalinlasma ve sivi, lenf nodlarinda boyut artigi olarak bildirilmistir.
Ampiyem ve akciger apsesinin saptanmasinda MRG’nin faydali
oldugu, plevral sivi lokllasyonunun kolaylikla saptanabildigi
gorbimustir. Ancak kronik akciger hastaligi olan olgulardaki
bulgularin dmit verici ancak daha sinirl oldugu saptanmistir.
Bizim calismamizda da komplike pndmonisi olan 4 ¢ocuk
hastanin ve enfeksiyon ile komplike akciger kist hidatigi olan
bir hastanin BT ile tani konulduktan sonra takip goérunttlemeleri
MRG ile yaplmis ve anormal bulgularin geriledigi basariyla
gosteriimistir. Bir hastamiz direkt grafi ve ultrasonografi ile
degerlendirildikten sonra MRG ile gdrintilenmis ve ampiyem
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ile uyumlu yogun icerikli efflzyonu, plevral kalinlagsmasi ve
parankimal konsolidasyonu bagaryla gosterilmigtir.

Bruegel ve ark. (6) 28 hastada toplam 225 akciger metastazini
hem BT hem de MRG ile degerlendirmis, farkli dzelliklerdeki
MRG sekanslarini  nodulleri  saptama  yeterliligine  gore
karsilastirmistir. Bu galismada, en iyi sonuglar pulsasyon ve
solunum tetiklemeli STIR sekansi ile elde edilmis, 1-5 mm, 6-10
mm ve > 11 mm ¢apli noddllerin saptanma oranlari sirasiyla %
43.2, % 94.2, ve % 97.7 olarak bildirilmistir. Vogt ve ark.nin (7)
32 hasta ile yaptiklari calismada 5-10 mm arasindaki nodullerin
saptanmasinda EKG tetiklemeli siyah-kan HASTE sekansinin
duyarliigr % 94.9 olarak bildirilmistir. Bu iki calismada elde
edilen veriler , > 5 mm capli nodullerin saptanmasinda solunum
ve pulsasyon kaynakli gorintu artefaktlar elimine edildiginde ve
ince kesitler kullanildiginda MRG’nin faydali olacagi yénundedir.
Ancak halen 5 mm’den kicuk noduller icin BT gerekliligi devam
etmektedir.

Cocuklarda primer akciger tluberkilozu en siklikla mediastinal
veya hiler lenfadenopati, parankimal konsolidasyon, atelektazi,
ve yaygin noduller seklinde gorultr. TUberkUloz lenfadenitinde,
santral kazeifikasyon nekrozuna bagl olarak lenfadenopati
santrali BT'de dUsiUk dansiteli olarak izlenebilir. Akciger
parankiminde bulgular orta ve alt loblarda, siklikla anterior
segmentte izlenir. TUberkuloz bazen kitlelere benzer radyolojik
bulgular g&sterebilir (14). Akciger kist hidatikleri, ayrimis
membran vyapisi kaviteyi doldurdugunda ve s igerikleri
azaldiginda BT ile solid kitlelerden ayrilamayabilir. MRG yUksek
yumusak doku kontrastina sahip bir gérunttleme oldugundan
enfeksiyon-kitle aynminda BT’'ye Ustindur (8). Calismamizda
akciger tuberkUlozu tanisi alan ve tip IV kist hidatigi olan
hastalanmizda lezyonlar BT ile kitleden ayrlamadigi icin MRG
ile de tetkik edilmisti. MRG’de tlberkuloz enfeksiyonu olan
hastada sag paratrakeal lenfadenopatideki santral nekroz ile
parankimal konsolidasyon igerisindeki vaskuUler isaretler ve kist
hidatik lezyonunun ayrilmis membran yapisi daha net olarak
gosteriimistir.

CGalismamizin bazi limitasyonlari da vardir. Calisma retrospektif
olarak planlandigi icin BT ile MRG tetkikleri ayni zamanda elde
olunamamis ve lezyonlari saptama yetenegi agisindan bu ki
gbrunttleme yontemi karsilastinlamamistir. Hasta sayimiz azdrr.
Bu nedenle BT ve MRG bulgularinin karsilastinlabilecegi daha
fazla sayida hasta ile yapilacak prospektif randomize galismalar
gelecekte faydal olabilir.

Sonug¢ olarak, MRG'nin akciderin parankimal hastaliklarinin
gbrunttlemesinde Umit verici sonugclart vardir. MRG’nin radyas-
yon icermemesi en dnemli avantajidir. Basta immuinkompromize
ve radyasyon duyarliigi olan hastalar olmak Uzere gcocuklarda
akciger enfeksiyonunun ve komplikasyonlarinin tanisinda ve
takibinde MRG faydalidir.
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0z

Amac: Major Depresif Bozukluk (MDB) ergenlik ddneminde sik gorilen énemili bir ruh saghigr sorunudur. Calismamizda
MDB tanisi ile takip ve tedaviye alinan ergenlerde depresyon siddetinin, kullanilan tedavi ydntemlerinin ve klinik dzelliklerin
degerlendiriimesi amaglanmigtir.

Gerec ve Yontemler: 1 Ocak-31 Aralk 2015 tarihleri arasinda hastanemiz gocuk ve ergen psikiyatrisi poliklinigine
ayaktan basvuran ve DSM 5’e gdre unipolar MDB tanisi konan 12-18 yas araligindaki 350 ergen hastanin dosyasi
geriye dénik olarak incelenmis ve bu ergenlerin sosyodemografik ve klinik dzellikleri degerlendirilmistir. istatistiksel
degerlendirme icin SPSS 17.0 kullaniimigtir.

Bulgular: Bir yillik zaman diliminde poliklinige basvuran 4.646 ergenin 350’sine (%7.5) MDB tanisi konmustur. Kiz ergenler
orneklemin %75.4’0n0 olusturmaktaydi. Ergenler depresyon siddeti agisindan sinflandiridiginda, tim orneklemin
%45.7’sinin hafif, %44.3’Undn orta ve %10’unun agir siddetli depresyon grubunda yer aldigi ve tim bu gruplarda kiz
ergenlerin daha yiksek oranda oldugu bulunmustur. Orneklem tedaviler agisindan degerlendirildiginde %81.7’sine
farmakoterapi, %15.1’ine ¢esitli psikoterapiler, %3.1’ine ise farmakoterapi ve psikoterapi kombinasyonu uygulanmistir.
Ergenlerin %87.4’(inde secici serotonin geri alim inhibitérleri (SSGI) tek basina tercih edilmistir. Somatoform bozukluk
(disosiyatif ve konversif bozukluk) ve yas reaksiyonu varliginda hekimlerin farmakoterapi ve psikoterapi kombinasyonunu
daha sik tercih ettigi saptanmistir. Farmakoterapi alan ergenlerin %.8.6’sinda en az bir yan etki varligi saptanmistir.

Sonug: Calismamiz daha 6nceki bulgularla uyumlu olarak MDB tanisinin kiz ergenlerde daha sik oldugunu ve sikigin
hastaligin siddetinden etkilenmedigini gdstermistir. Ayrica Ulkemizde de bu yas grubunda MDB icin SSGi monoterapisinin
cogu kez ilk segenek olarak kullanildigi belilenmistir. Calismamiz Ulkemizde MDB tanili ergenlerde yapilmis genis
orneklemli, tedavi ve siddet degerlendirmesini igeren nadir calismalardan biridir ve bu agidan alan yazina katki saglayacagi
dUsUnulmUstUr fakat bu verilerin kesitsel, geriye dénik ve durum saptamasi niteliginde olmasi nedenleriyle genellenmesi
uygun olmayabilir ve uzunlamasina yapilan ¢alismalara olan ihtiya¢ devam etmektedir.

Anahtar Soézciikler: Ergen, Klinik 6zellikler, Major depresif bozukluk

ABSTRACT

Objective: Major Depressive Disorder (MDD) is an important mental health disorder that is common in adolescence.
In our study, it was aimed to evaluate depression severity, treatment methods and clinical features of adolescents who
were followed up and treated with MDD diagnosis.

Material and Methods: Between January and December 2015, 350 adolescent patients between 12-18 years of
age who consulted with child and adolescent psychiatry clinic and diagnosed by unipolar MDD according to DSM-5
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was reviewed. The sociodemographic and clinical features of these cases were evaluated. SPSS 17.0 was used for statistical evaluation.

Results: MDD was diagnosed in 350 (7.5%) of 4.646 adolescents who applied to the outpatient clinic during the 1-year period. Girls
were 75.4% of the sample. When the cases were classified in terms of severity of depression, it was found that 45.7% of the whole
sample was mild, 44.3% was middle and 10% was severe MDD and the girls were higher in all groups. Pharmacotherapy was applied in
81.7% of the sample, 15.1% of psychotherapies, 3.1% of the combination of pharmacotherapy and psychotherapy. Selective serotonin
reuptake inhibitors (SSRIs) alone were preferred in 87.4% of the cases. Somatoform disorder (dissociative and conversion disorder) and
bereavement reaction were significant for the combined use of pharmacotherapy and psychotherapy. At least one adverse event was

detected in 8.8% of the cases.

Conclusion: Compatibly the literature, in adolescence MDD diagnosis was significantly more common in females in all severity groups.
SSRIs monotherapy is mostly used as the first option in treatment. Our study will contribute to the related literature in terms of involving wide
sampling, treatment and severity evaluation in adolescents with MDD; but generalization may not be appropriate because of the the study’s

cross-sectional and situation determination nature.

Key Words: Adolescent, Clinical features, Major depressive disorder

GIiRIS

Major Depresif Bozukluk (MDB) ergenlik déneminde sik gdrilen,
intihar davranigl igin yUksek risk olusturan ve islevsellikte
bozulmaya yol agan 6nemli bir ruh saghgr bozuklugudur.
DSM-5’e gére MDB tanisi icin iki hafta boyunca suren en az
bes belirti gerekmektedir. Bu belirtilerden biri ya depresif veya
irritabl duygudurum ya da ilgi kaybi ve zevk alamama seklinde
olmalidir. Diger belirtiler ise istah ve/veya uyku degisiklikleri,
psikomotor ajitasyon ya da retardasyonun olmasi, eneriji kaybil,
degersizlik-sucluluk duygular, konsantrasyon kaybi, 6lUm
dusuinceleri ya da planlarini kapsamaktadir. Bu belirtiler mutlaka
akademik ve/veya sosyal islevsellikte bozulmaya neden olmali,
bir madde kullaniminin ya da genel tibbi bir durumun dogrudan
etkilerine bagl olmamalidir (1). MDB’nin yayginlidi ile ilgili yapilan
bircok ¢alismada MDB’nin gocukluk déneminde %1-2, ergenlik
déneminde ise %5 oraninda oldugu belirtiimektedir (2). Thapar
ve ark. (3) alanda yaptiklar sistematik bir derleme calismasinda
depresyonun kumdlatif sikligl, erken ergenlik ddneminde yaklasik
%5 iken ergenligin sonuna dogru bu oranin %20’ye ytkseldigi
bildirilmistir.  MDB’nin  etiyolojisinde genetik, biyokimyasal,
psikodinamik ve sosyokultlrel etkenlerin rolt olduguna dair
fikir birligi vardir (4). Ebeveyn 8limu veya ayriligi, aile Gyelerinde
psikiyatrik bir rahatsizigin olmasi, istismar ve ihmale maruz
kalma, ebeveyn destegine daha fazla gereksinim duyma ve
okul basarisiziginin ergenlerde depresyon gortlme durumu ile
yakin iliskili etkenler oldugu bildirimektedir (5-8). MDB ergenlik
oncesi kiz ve erkek cinsiyette benzer oranlarda goérdltrken,
ergenlikten sonra kizlarda gortime olasiigr erkeklere goére
daha yuksektir (9). Ergenlik dénemindeki kizlarda depresyonun
gortime sikiginin artisinda hormonal ve cevresel etkenlerin rol
oynadigi dusuntlimektedir (10). Ancak bu etkenlerin daha lyi
anlagilabilmesi i¢in yeni galismalara gereksinim vardir. Ergenlik
doéneminde MDB Klinik Ozellikleri eriskin ddneme benzerlikler
gbsterse de sigara/alkol/madde kullanimi, okuldan ve evden
kagma, akademik bagarida dusme, Ofke ndbetleri gibi riskli
davraniglar ergenlik dénemi MDB’de daha sik gortimektedir.
MDB’nin seyri degiskendir. Cocuk ve ergenlerde Klinik ve
toplum 6rnekleminde major depresif dénem ortancalar sirasi
ile 8 ay ve 1-2 ay olarak bildirilmistir (11). Calismalar cocuk ve

ergenlerin gogunun ik MDB dénemi sonrasi lyilestigini ancak
yineleme oranlarinin yiksek oldugu ve ergenlerin bir kisminda
kroniklesme olabilecegini dustindirmektedir. Yineleme oranlar
duzelme sonrasi ilk 2 yil icin %20-60, 5 vil igerisinde ise %70
olarak bildirilmistir (3,12,13).

ilgili yazin incelendiginde cocuk ve ergen yas grubunda
MDB siddetinin deg@erlendirildigi az sayida calisma oldugu
gorilmektedir. Ergen yas grubunda Diinya Saglk Orgiti’niin
DSM Ve gbére Kompozit Uluslararasi Teshis Gorlsmesi-
Surdm 3.0 (World Health Organization Composite International
Diagnostic Interview Version 3.0 (CIDI)) uygulanarak yapilmis bir
calismada, rahatsizlik ve bozulma kriterleri CIDI" nin her bir tani
bélimune dahil edilmistir. Buna gére MDB dahil olmak lzere
tim DSM-IV tanilari, var olan rahatsizigin dizeyine gére “orta”,

", “cok agir” veya var olan bozuklugun derecesine gbre

“agir’,
“biraz” “cok”, “asin” olarak sinflandinimistir (14).

Ergenlerde MDB’ye eslik eden ruhsal bozukluklar agisindan
alan yazin degerlendirildiginde MDB tanisi alan ergenlerin %40-
90’nina en az bir ruhsal bozuklugun, yaklagsik %50’sine ise iki
veya daha fazla ruhsal bozuklugun eslik ettigi saptanmistir.
Calismalarda MDB ile birlikte en sik gdrilen bozukluklar, kaygi
bozukluklan (cocuklarda ayrilik kaygisi bozuklugu, ergenlerde
sosyal fobi ve yaygin anksiyete bozuklugu 6ncelikli olmak tzere),
distimik bozukluk, DEHB, karsit olma- karsi gelme bozuklugu,
davranim bozuklugu, alkol ve madde kétlye kullanimi olarak
bildirilmistir (15-16). MDB tanili ergenlerin %35-50 sinin en az
bir kez intihar girisiminde bulundugu ve ilgili galismalarda intihar
girisimi veya gergeklesmis intihar olasiliginin yasla birlikte arttigi
belirtimistir (17,18).

MDB tedavisinde etkinligi kontrollli arastirmalarla gdsterilmis
cok sayida yontem bulunmaktadir. Psikososyal terapiler
ve farmakoterapi tedavi secenekleri arasindadir. Tedavide
secilecek yontem hastanin yasi, bilissel gelisimi, belirtilerin
siddeti, es tanilarnn varlidi, eslik eden diger tibbi durumlar, aile
OykUsu, sosyal gevre gibi ¢ok sayida deg@isken gdz dntnde
bulundurularak segilmelidir. MDB tanisi alan tUm ergenlerde,
psikoegitim tedavinin ik basamagini olusturmaktadir. Diger
destekleyici psikoterapiler arasinda kisiler arasi terapi (KAP),
bilissel davranis¢i terapi (BDT) ve ailenin tedaviye katilimi
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olarak ©Ozetlenebilir. Genel olarak hafif siddette MDB'si olan
ergenlerde psikososyal cevre dizenlemeleri ve destekleyici
psikoterapi  yeterli olabilmektedir (19). Onemli derecede
islevsellik kaybl, aktif intihar distincesi ve davraniglar olan ya
da psikotik belirtileri olan, orta agir siddette depresyon ya da
tekrarlayici MDB ataklari olan ergenlerde en uygun tedavi BDT
ve farmakoterapinin birlikte uygulanmasidir (20).

GUnUmuizde MDB, cocuk ve ergenlerde giderek artan
oranlarda gdzlenen 6nemli bir ruh sagligi problemidir. Gelisim
basamaklarini henlz tamamlamamis olan gocuk ve ergenler
icin, MDB tedavi edilmedigi takdirde bireyin biligsel, sosyal
ve psikolojik gelisimini olumsuz etkilemektedir. Dinya Saglik
Orgiitli, MDB tanili bireylerde ortaya cikan yeti kaybinin diger
kronik hastaligi olan bireylerde go6zlenen yeti kaybindan
daha yuksek oranlarda oldugunu bildirmistir (21). Bu agidan
bakildiginda MDB’nin taninmasi ve tedavi ediimesi son derece
dnemlidir. Ulkemizde ergenlik caginda MDB ile ilgili yapilan
calismalarin nitelik ve nicelik agisindan sinirli sayida olduklari
gdzlenmektedir. Calismamizda ¢ocuk psikiyatrisi  klinigine
basvuran ve MDB tanisi ile takip ve tedaviye alinan ergenlerin
sosyodemografik ve klinik 6zellikleri ile uygulanan tedavi
secgeneklerinin degerlendiriimesi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEMLER

CGalisma icin Ankara Cocuk Sagligi ve Hastalklari Hematoloji
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurul Komitesinden
etik kurul onayr alinmistir. Ocak-Aralik 2015 tarihleri arasinda
cocuk ve ergen psikiyatrisi poliklinigine ayaktan basvuran
ergen (12-18 yas) hastalarin dosyalarn geriye doénik olarak
incelenmistir. DSM 4 TR tani kriterlerine gére MDB tanisi
alan ergenlerin  dosyalan secilerek sosyodemografik ve
klinik 6zellikleri degerlendiriimistir. Calismamizda, depresyon
siddeti, IACAPAP (The International Association for Child and
Adolescent Psychiatry and Allied Professions)’in &nerisi ile
klinik bulgu sayisina gdre belirlenmis olup belirtilerden en az biri
cekirdek belirti olmak Gzere bes depresif belirti ve iglevsellikte
hafif bozulma ‘hafif dizey MDB’, alti veya yedi depresif belirti ve
okul, is hayatinda anlamli zorluklar yagsama ‘orta dtzey MDB’,
yediden fazla depresif belirti, psikotik belirti veya intihar riski
varligi ve iglevsellikte anlamli bozulma olma durumu ise ‘agir
dizey MDB'’ olarak siniflandinimistir (2). Hastalara uygulanan
tedavi ydtemlerine gbre ise hastalar 3 gruba ayrimistir: 1.
psikoterapdtik girisimler (kisa psikososyal yaklasim, bilissel
yapllandirmaya yonelik motivasyonel goérismeler, destekleyici
goértsmeler, psikoegitim, aile egitimi), 2. farmakoterapi ve 3.
BDT-farmakoterapi kombinasyonu

istatistiksel Analizz Normal dagiima uygunluk analizi icin
Kruskal-Wallis testi, kategorik degiskenlerin analizi icin ki-
kare ve Fisher’s exact testi, sUrekli degiskenlerin analizi icin
ise ANOVA testi kullaniimistir. Kategorik degiskenler siklik (n)
ve ylzde (%) olarak, surekli degiskenler aritmetik ortalama
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ve standart sapma degerleri seklinde ifade edilmistir. p<0.05
degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. istatistiksel
analizlerde SPSS 17.0 programi kullanilmistir.

BULGULAR

Bir yilllk zaman diliminde, 12-18 yas araliginda, cocuk psikiyatrisi
poliklinigimize basvuran ergen sayisi 4.646’dr. Orneklemimizi
olusturan MDB tanili ergen sayisi 350 (%7.5), yas ortalamasi
15.9 (£1.5) yil olarak belirlenmistir. Calismaya alinan ergenlerin
%76'sina (n=266) bir yillik kesitte ik kez MDB tanisi konulmustur.
Kiz ergenler 6rneklemin %75.4°UnU (n=264) olusturmustur.

Orneklem depresyon siddeti acisindan gruplara ayrilarak
degerlendirildiginde tim &rneklemin %45.7’sinin (n=160) hafif
siddetli depresyon, %44.3’Un0n (n=155) orta siddetli depresyon
ve %10’unun (n= 35) agir siddetli depresyon grubunda yer
aldigr bulunmustur. Depresyon siddetine gére belirlenen gruplar
arasinda yas ortalamasi agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark olmadigi saptanmistir (F=0.181, p=0.835). TUum gruplarda
kiz ergenlerin sayica anlamli olarak daha yiksek oranda oldugu
gorulmustir (x2(2) = 13.431, p = 0.001). Depresyon siddeti
acisindan ik defa tani alan ergenler ile takipte olan ergenlerin
dagiim oranlannin benzer oldugu saptanmigtir (Pearson x2(2) =
3.621, p=0.164).

Orneklemde toplam 230 ergenin ailede kacinci cocuk oldugu
bilgisine ulagiimisti. Buna gore 137 ergenin ailede ilk ve 55
ergenin ailede ikinci cocuk oldugu gortimustir (%39.1 (n=137)
birinci cocuk, %15.7 (n=55) ikinci ¢ocuk). Gruplar arasinda
depresyon siddeti ile ailede kaginci ¢ocuk oldugu degiskeni
arasinda anlamli bir iliski saptanmamistr (Pearson x2(8) =
6.119, p = 0.624).

Orneklemde toplam 319 ergenin yapisal aile &zelliklerine
(cekirdek aile, genis aile) ulasiimistr. Buna gdre 6rneklemin
%73.4’Un0n (n=234) c¢ekirdek ailede yasadidi gdérdlmis ve
gruplar arasinda depresyon siddeti ile aile yapisi agisindan
istatistiksel anlamii bir iliskinin olmadigi saptanmistir (Pearson
x2(8) = 5.363, p=0.672, Fisher’s exact test).

Toplam 348 ergenin okula devamliik durumuna ait bilgilere
ulasiimis olup bunlarin %94.5’inin (n=329) o&rgldn egitime,
%1.4’Un0n (n=5) aclk egitime devam ettigi, yalnizca %4 0inUn
(n=14) herhangi bir egitme devam etmedigi 6gdrenilmistir.
Depresyon siddeti ile ergenlerin okula devamliigi arasinda
istatiksel bir anlamliik saptanmarmistir (x2(4) = 6.724, p=0.106,
Fisher’s exact test).

Orneklemde toplam 287 ergenin aile dykisiine ulasimis ve
birinci derece yakinlarinda bir psikiyatrik bozukluk tanisi olup
olmadigl degerlendirimistir. Buna gdre ergenlerin %33.8’inin
(n=97) birinci derece yakininda en az bir psikiyatrik bozukluk
tani varligr bulunmustur. Aile 6ykistnde psikiyatrik bozukluk
tani varligi ile MDB tanisi alan ergenler arasinda istatiksel olarak
anlamli bir iliski oldugu saptanmistir (Non-parametrik-tek grup-
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Tablo I: Depresyon siddetine gbre demografik ve klinik 6zelliklerin analizi

Toplam Hafif Orta Agir istatistik
n=350 n=160 n=155 n=35 F yada x2 P
Yas (yil)2 15.9 (1.5) 15.9 (1.6) 15.8 (1.5) 15.9 (1.6) 0.181 0.835
Cinsiyet*
Kiz 264 (75.4) 108 (67.5) 123 (79.4) 33 (94.3) 13.431 0.001
Erkek 86 (26.6) 52 (32.5) 32 (20.6) 2 (5.7)
ilk tani
Evet 266 (76.0) 119 (74.4) 124 (80.0) 23 (65.7) 3.621 0.164
Hayir 84 (24.0) 41 (25.6) 31 (20.0) 12 (34.3)
Toplam 350 (100) 160 (100) 155 (100) 35 (100.0)
Kacinci ¢ocuk
Birinci 137 (59.6) 75 (65.2) 52 (564.2) 10 (52.6) 6.119 0.624*
ikinci 55 (23.9) 22 (19.1) 26 (27.1) 7 (36.8)
UQUncU 26 (11.3) 13 (11.3) 11 (11.5) 2(10.5)
Dérdlnci 10 (4.3) 4 (3.5) 6 (6.3) 0 (0.0
Besinci 2 (0.9) 1(0.9) 1(1.0) 0 (0.0
Toplam 230 (100) 115 (100) 96 (100) 19 (100.0)
Aile yapisi#
Cekirdek aile 234 (73.4) 110 (74.8) 101 (70.6) 23 879.3) 5.363 0.672*
Tek ebeveyn 61 (19.1) 29 (19.7) 28 (19.6) 4(13.9)
Akraba yaninda 10 (8.1) 3(2.0) 7 (4.9 0(0.0)
Kurumda kalan 9 (2.8) 4(2.7) 4 (2.8) 13.4)
Genis aile 5(1.6) 1(0.7) 3(2.1) 1(3.4)
Toplam 319 (100) 147 (100) 143 (100) 29 (100.0)
Okul*
Aciktan egitim 5(1.4) 0 (0.0) 3(1.9) 2 (5.7) 6.724 0.106*
Orgiin egitim 329 (94.5) 153 (96.2) 144 (93.5) 32 (91.4)
Okula gitmiyor 14 (4.0) 6 (3.8) 7 (4.5) 1(2.9)
Toplam 348 (100) 159 (100) 154 (100) 35 (100.0)
Aile psikiyatrik
bozukluk dykiisii
Pozitif 97 (33.8) 39 (26.7) 47 (40.5) 11 (44.0) 30.136 0.000tf
Negatif 190 (66.2) 107 (73.3) 69 (59.5) 14 (566.0)
Toplam 287 (100) 146 (100) 116 (100) 25 (100.0)
Ozkiyim girisimi
Yok 315 (90.0) 160 (100) 155 (100) 0 350.000 0.000
Var 35 (10.0) 0 0 35 (100.0)
Toplam 350 (100) 160 (100) 155 (100) 35 (100.0)
Es-tani varhgi
Yok 161 (46.0) 64 (40.0) 77 (49.7) 20 (567.1) 2.240 0.134t
Var 189 (54.0) 96 (6.0) 78 (50.3) 15 (42.9)
Toplam 350 (100) 160 (100) 155 (100) 35 (100.0)
Es tani dagilimi
Anksiyete boz. 70 (20.0) 37 (23.1) 29 (18.7) 4 (11.4) 2.745 0.253
KOKGB+DB 42 (12.0) 14 (8.8) 23 (14.8) 5(14.3) 2.956 0.228
DEHB 25 (7.1) 15(9.4) 8 (5.2) 2 (5.7) 2.227 0.328
Mental retarde 20 (5.7) 12 (7.5) 7 (4.5) 1(2.9) 1.890 0.389
Madde kullanim 11 (3.1) 5(3.1) 5(3.2) 1(2.9) 0.154 1.000*
Yas reaksiyonu 11 (8.1) 8 (5.0) 3 (1.9 0 (0.0) 2.769 0.232*
O0G 9 (2.6) 7 (4.4) 1 (0.6) 1(2.9) 4.580 0.098*
Obsesif kompulsif 8(2.3) 3(1.9) 4(2.6) 1(2.9) 0.614 0.773*
Somatoform boz 7 (2.0) 2(1.3) 3 (1.9 2 (5.7) 2.896 0.247*
Tik bozuklugu 3(0.9) 2(1.3 0 1(2.9) 3.578 0.149*
Psikoz 3(0.9) 2(1.3 0 1(2.9) 3.578 0.149*
Yeme bozuklugu 2 (0.6) 2(1.3) 0 0 1.987 0.594*
Kekemelik 1(0.9) 0 1(0.6) 0 1.859 0.543*

a: Ortalama (Standart sapma), *: Fisher’s exact test, T: Non-parametrik tek grup ki-kare testi, KOKGB: Karsi olma karsi gelme bozuklugu, DB: Davranim
bozuklugu, DEHB: Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, OOG: Ozguil 6grenme gucligi, *:n(%).
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Tablo II: Uygulanan tedavi protokollerinin depresyon siddetine goére dagilimlari.

Toplam Hafif Orta Agir istatistik
n=350 n=160 n=155 n=35 X2 p degeri
Tedavit
ilag tedavisi 286 (81.7) 119 (74.4) 135 (87.1) 32 (91.4) 27.936 0.000
Psikoterapi 53 (15.1) 40 (25.0) 12 (7.7) 1(2.9)
lac + BDT 11(3.1) 1(0.8) 8 (5.2) 2(5.7)
Toplam 350 (100.0) 160 (100.0) 155 (100.0) 35 (100.0)
ilaclart
Yok 10 (2.9) 3(1.9) 7 (4.5) 0 33.746 0.000*
SSal 306 (87.4) 142 (88.9) 139 (89.7) 25 (71.4)
SNGI 2 (0.6) 0 2(1.3) 0
NEGI 2 (0.6) 2(1.3) 0(0.0) 0
Atipik Antipsikotik 5(1.4) 3(1.9) 2(1.3) 0
SSGI+AA 21 (6.0) 8 (5.0) 3(1.9 10 (28.6)
SSGI+NaSSA 2(0.6) 1 (0.6) 1 (0.6) 0
SNGI+AA 1(0.3) 0 1(0.6) 0

BDT: Bilissel Davranisci Terapi, SSRI: Selektif Serotonin Gerialim Inhibitérleri (fluoksetin, sertralin, essitalopram, sitalopram), SNGI: Serotonin-Norepinefrin
Gerialim Inhibitéril (venlafaksin, duloksetin), NEGI: Norepinefrin Gerialim Inhibitérii (atomoksetin), AA: AtipikAntipsikotikler (risperidon, aripipirazol, ketiapin),
NaSSA: Noradrenerjik ve Spesifik Serotonerjik Antidepresan (mirtazapin), 1:n(%)

ki-kare testi: x2(1) = 30.136, p<0.001,Tablo ). Yine depresyon
siddetine goére ayrimis gruplar ile aile dykusu arasindaki iligki
incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamii
dizeyde fark oldugu (agr siddetli MDB grubunda ailede
psikiyatrik bozukluk %44, Pearson x2(2) = 6.780, p = 0.034)
bulunmustur (tabloda gosterilmedi).

Orneklem  o&zkiym  girisimi  agisindan  degerlendirildiginde
tamamlanmamis 6zkiyim girisimi varligi tim ergenlerin %10’unda
(n=85) saptanmis olup timunun (%100) agir depresif grupta yer
aldigr (n=35) gdzlenmistir (Pearson x2(2) = 350.000, p<0.001).

MDB'ye eslik eden psikiyatrik es tanilar agisindan 6rneklem
degerlendirildiginde ergenlerin %54’Unde (n=189) en az bir
psikiyatrik es tani varligi saptanmis olup bu oran istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (Non-parametrik-tek grup-ki-kare
testi: x2(1) = 2.240, p=0.134,Tablo I).Depresyon siddetine gére
ayrilmis gruplar ile es tani varligi arasinda da anlamli bir iligki
saptanmamistir (Pearson x2(2) = 4.912, p = 0.086, tabloda
gOsterilmedi).

Tablo llI: ilag yan etkileri.

n %
Yok 320 91.4
En az bir yan etki varhigi 30 8.6
Mide bulantisi 6 1.7
Uykululuk 6 1.7
Kilo artigi © 1.4
Uykusuzluk 3 0.9
Ellerde titreme 2 0.6
Unutkanhk 1 0.3
istahsizlik 1 0.3
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Orneklemde saptanan en sik es taninin anksiyete bozukluklari
oldugu (%20, n=70), bunu karsl olma karsi gelme bozuklugu
(KOKGB) ve davranm bozuklugu (DB) birlikteliginin (%12,
n=42) ve dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB)'nun
(%7.1, n=25) takip ettigi goérdlmdstir. Bu durum es tanilarin
varliginin depresyonun siddetinden bagmsiz oldugu seklinde
yorumlanmustir. TUm veriler Tablo I’'de gosterilmistir.

Uygulanan tedavi se¢enekleri agisindan érneklem incelendiginde
orneklemin %81.7’sinin (n=286) farmakolojik tedavi aldigi ve bu
durumun anlamir oldugu (x2(4) = 27.936, p<0.001), %15.1’inin
(n=53) yalnizca psikoterapi destedi aldigi %3.1’inin ise (n=11)
farmakoterapi ve BDT kombinasyonu aldigi saptanmistir (Tablo

).

Farmakoterapi segeneklerine bakildiginda tim ergenlerin
%87.4’Unde (n=306) secici serotonin gerialm inhibitorlerinin
(SSGI) tek basina ve en sk olarak tercih edimis oldugu
(Pearson x2(16) = 33.746, p<0.001), etken madde dagiimlarina
gdre bakildidinda en sik sertalin (%56.3, n=197) ve fluoksetin
(%14.3, n=50) kullanildidi saptanmistir. Ergenlerin %6’sinda ise
(n=21) bir SSGi ile bir atipik antipsikotik ilacin birlikte kullanidig:
goridlmastar (Tablo 11).

Farmakoterapi uygulanan ergenler ilag yan etkisi agisindan
incelendiginde, %91.4’Unde (n=320) bildirilen herhangi bir yan
etki saptanmazken %8.6'sinda (n=30) en az bir yan etki varlig
saptanmigtir (Tablo 1l).

Tedavi secgeneklerine goére vyapilan analizlere bakildiginda,
tamamlanmamis 6zkiyim girisimi ile tedavi igin segilen yontem
arasinda (Pearson x2(2) = 5.144, p=0.076) ve es tani varlig ile
uygulanan tedavi arasinda (x2(2) = 2.211, p=0.331) anlamli bir
fark saptanmamistir. Bununla birlikte yas reaksiyonu varliginda
farmakoterapi ve BDT kombinasyonu tercihinin anlamli oldugu
(Pearsonx2(2)=17.922,p=0.001), benzer durumun somatoform
bozukluk (disosiyatif ve konversif bozukluk) varliginda da gegerli
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Tablo IV:Tedavi segeneklerine gore demografik ve klinik &zelliklerin karsilastirmasi.

Toplam ilag Terapi ilac+BDT istatistik
n=350 n=286 n=53 n=11 X2 o)
Degisken®
Ozkiyim girisimi 35 (10.0) 32 (11.2) 1(1.9 2(18.2) 5.144 0.076
Es-tani varligi 189 (564.0) 158 (565.2) 24 (45.9) 7 (63.6) 2.211 0.331
Anksiyete boz. 70 (20.0) 61 (21.3) 7(13.2) 2(18.2) 1.867 0.393
KOKGB+DB 42 (12.0) 36 (12.6) 5(9.4) 1(9.1) 0.512 0.774
DEHB 25 (7.1) 22 (7.7) 2(3.8) 1(9.1) 1.100 0.442*
Mental retarde 20 (5.7) 19 (6.6) 1(1.9 0 2.566 0.416*
Madde kullanim 11 (8.1) 8(2.8) 3(5.7) 0 1.573 0.456*
Yas reaksiyonu 11 (8.1) 4 (1.4) 5(9.4) 2(18.2) 17.922 0.001*
006G 9(2.6) 9(3.1) 0 0 2.067 0.525
Obsesif kompulsif 8 (2.3 8(2.8) 0 0 1.832 0.703*
Somatoform boz. 7 (2.0) 4(1.4) 1(1.9) 2(18.2) 15.227 0.012*
Tik bozuklugu 3(0.9 3(1.3) 0 0 0.677 1.000*
Psikotik bozukluk 3(0.9) 3(1.3) 0 0 0.677 1.000*
Yeme bozuklugu 2 (0.6) 2 (0.7) 0 0 0.450 1.000*
Kekemelik 1(0.3) 1(0.9) 0 0 0.224 1.000*
ilaglar t
Sertralin 197 (56.9) 189 (66.1) NA 8 (72.7) 80.610 0.000
Fluoksetin 50 (14.3) 47 (16.4) NA 3(27.3) 11.426 0.008
Essitalopram 21 (6.0) 21 (7.3) NA 0 4.999 0.092
Sitalopram 18 (5.1) 18 (6.3) NA 0 3.672 0.158
Risperidon 18 (5.1) 17 (5.9) NA 1(9.1) 3.601 0.094
Avripipirazol 7 (2.0) 7 (2.4) NA 0 1.598 0.682
Venlafaksin 3 (0.9 3(1.0) NA 0 0.677 1.000*
Atomoksetin 2 (0.6) 2(0.7) NA 0 0.450 1.000*
Mirtazapin 2 (0.6) 2(0.7) NA 0 0.450 1.000*
Ketiapin 1(0.9) 1(0.3) NA 0 0.224 1.000*
Duloksetin 1(0.3) 1(0.3) NA 0 0.224 1.000*

BDT: Bilissel Davranis¢i Terapi, KOKGB: Karsi olma karsi gelme bozuklugu, DB: Davranim Bozuklugu, DEHB: Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu,

606G: Ozgiil sgrenme glicligii, NA: Not-applicable, t:n(%)

Tablo V: Cinsiyete gore demografik ve klinik 6zelliklerin karsilastirmasi.

Toplam Kiz Erkek istatistik
n=350 n=264 n=86 tyadax2 P
Yas (yil)? 15.9 (1.5) 15.8 (1.5) 16.1 (1.6) 1.606 0.109
Ozkiyim girigimi* 35 (10.0) 33 (12.5) 2 (2.3 7.461 0.006
Es-tani varhgr* 189 (54.0) 133 (50.4) 56 (65.1) 5.672 0.017
a: Ortalama (Standart sapma), *: n(%)
TARTISMA

oldugu (Pearson x2(2) = 15.227, p=0.012) saptanmistir. Diger
komorbid durumlarda ise tedavi seceneklerinin benzer oranlarda
uygulandigi gézlenmistir (Tablo V).

Cinsiyet degiskenine gbre analiz yapildiginda, yas degiskeni
acisindan kiz ve erkek ergenlerin birbirine benzer oranlarda
oldugu saptanmistir (t(348)=1.606, p=0.109).Ozkiyim girisiminin
kiz ergenlerde (Pearson x2(1) = 7.461, p=0.006), es tan
varliginin erkek ergenlerde (Pearson x2(1) = 5.672, p=0.017)
anlamli diizeyde yUksek oldugu saptanmistir (Tablo V). Diger tim
degiskenlerin (okula devam, birinci derece yakinda depresyon,
tedavi secenekleri, ilag yan etki dagiimi vb) birbirine benzer
olduklart saptanmistir (tima icin p>0.05, tabloda gdsteriimedi).

MDB ataklarla giden veya kronik seyir gosterebilen bir psikiyatrik
bozukluktur. MDB tanili bireylerde iglevsellik alanlarinda bozulma
belirgindir (2). Klinik gérinim yas, cinsiyet, egitim durumu ve
kulttrel 6zelliklere gére degisebilir. Cogu eriskin MDB olgusunda
hastallk Oykusu ergenlik ddnemine kadar uzanmaktadir. Bu
nedenle ergenlik doneminde MDB 0Ozelliklerini anlamak, tani
koymak ve tedavi etmek dnemlidir.

Alan yazinda gocuk ve ergen yas grubunda MDB siddetinin
degerlendirildigi ¢alismalar son derece siniridir. ABD’de MDB
tanill ergenler arasinda yapilan bir calismada ergenlerin %25
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inden fazlasinin siddetli MDB &lgUtlerini (yUksek dUzeylerde
sikinti ve bozulma ile karakterize) karsiladigi bildirilmistir (14).

Ulkemizde ilkokul &grencileri arasinda yapilan bir galismada %30
oraninda orta, %6 oraninda agir depresif belirti saptanmistir (22).
Eriskin kadin érneklemde Hamilton Depresyon Derecelendirme
Olgegi (HDDO) kullanilarak yapilan bir calismada ise, olgularin
%25’inin  hafif, %20.4’Unln orta, %22.7’sinin agir dizeyde
depresyonu oldugu bulunmustur (23). Calismamizda ise
orneklemin %10’unun (n= 35) agir siddetli depresyon grubunda
yer aldigi bulunmustur. Major depresyonu olan ergenlerde,
Uzerinde 6nemle durulmasi gereken bir komplikasyon intihar
girisimleridir. GUnkU ergenlerde erigkinlere gore hem 6lumle
sonuglanan olgu sayisi daha fazladir hem de MDB’de gérulen
artigla iligkili olarak, intihar oranlarn da giderek artmaktadir.
Calismamizda tamamlanmamis 6zkiyim girisimi- 0ykusu varligi
6rneklemin %10’unda (n=35) saptanmis olup ttmu (%100) agir
depresif grupta yer almaktadir.

Klinik ve toplum bazl galismalarda MDB tanill ¢ocuk ve
ergenlerde %40-70 oranlarinda bir ya da daha fazla es tan
gorulebilmektedir (24). Es tani, dzellikle siddetli depresyonu
olan ergenlerde artmaktadir ve ciddi bozulma, kdtl prognoz
ve tedaviye direnci 6ngdrmektedir (3). Tedaviye direng ise,
belirtilerde kotllesme ve intinar riskinde artisi dngdrmektedir.
Alan yazinda yapilimig bir galismada MDB tanisi alan ¢ocuk ve
ergenlerin %89.6 sinda en az bir es tani, %63.8’inde iki veya
daha fazla es tani saptanmistir (25) Ulkemizde yapilan bagka bir
calismada MDB tanill cocuk ve ergenlerde %64.6 oraninda es
tani varligr bildirilmistir (26). Calismamizda MDB’ye eslik eden
psikiyatrik es-tanllar agisindan 6rneklem degerlendirildiginde
ergenlerin %54’tnde (N=189) en az bir psikiyatrik es tani varligi
saptanmigtir. Depresyon siddetine gore ayriimis gruplar ile es
tani varligr arasinda anlamii bir iliski saptanmamistir. Her ne
kadar geriye donuk bir calisma ile neden-sonug iliskisi kurmak
mumkUn olmasa da bu durum var olan es tanilarin depresyon
etiyolojisinden baska nedenlerle ortaya c¢ikmis olabilecegini
distndirmektedir. Ozellikle depresyonla ok sk gdriilen
anksiyete belirtilerinin depresyon siddeti ile iligkili ¢cikmamasi
psikoterapi yontemi ve ilag tedavisi segimi agisindan klinisyenler
icin akilda tutulmasi gereken bir sonu¢ gibi gérinmektedir.

Ergenlerde MDB’ye eglik eden es tanilar arasinda en sik anksiyete
bozukluklar, davranim bozukluklari, DEHB, obsesif kompulsif
bozukluk ve 63renme bozukluklari olarak belirlenmistir. (27).
Epidemiyolojik bir galismada MDB tanisi alan gocuk ve ergenlerin
taniyr takip eden 3 aylik strede, %28’inin anksiyete bozuklugu,
%7’sinin DEHB, %3’UnUn karsl olma karsl gelme bozuklugu
(KOKGB), %3’Undn davranm bozuklugu (DB), %1’inin ise
madde kullanim bozuklugu es tanilanni aldigi gosterilmistir
(28). Calismamizda MDB’ ye en sik eslik eden taninin anksiyete
bozukluklar oldugu (n=70, %20), bunu KOKGB ve DB ile
DEHB’nin takip ettigi gorulmustur. Ergenlik déneminde MDB'’de
es taninin sk gérdlmesinin hem ortak risk faktorleri ile iligkili
olabilecedi hem de bu es tanilara sahip ergenlerin gevreden
aldigr elestirel geri bildirimler, akademik ve sosyal islevsellikte
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bozulmanin getirdigi 6zglven eksikligi ve yalnizigin depresyon
gelisimine katkida bulunuyor olabilecegi dusunulmusttr. Daha
onceki galismalar es tanilann depresyonun yineleme riskini,
depresif nébetin sdresini, intihar girisimi veya intihara ydnelik
davraniglarda bulunmayi, islevsel durumu, tedaviye yaniti ve
psikiyatri servislerinin kullanimini olumsuz etkiledigini de ortaya
koymaktadir (19, 29). Bu veriler 1siginda es tanilann depresyon
siddetini etkilemese de hastalik seyrini kot yonde etkiledigi ve
tedaviye tam yaniti azalttigi sdylenebilir

Calismamizin sonugclarini cinsiyet acisindan ele alacak olursak,
bir yillik sdre igerisinde klinigimize basvuran MDB tanil
ergenlerden olusan drneklemde, kiz ergenlerde erkeklere gore
3 kat daha fazla oldugu saptanmistir. Ozyurt ve Baykara (27)
gbzden gecirme yazilarinda MDB’nin ergenlik dncesi ddnemde
kiz ve erkek cinsiyette esit oranda g&rulurken ergenligin
basindan itibaren kizlarda erkeklerden daha fazla géruldiginu
belitmislerdir. Calisma verilerimizle de desteklenen bu farkliliga,
ergenlik doneminde cinsiyete 6zgu gelisen farkl nérobiyolojik
degisiklikler yol aciyor olabilir. Cinsiyet farkliigini aciklamak
icin ndrohormonal farkliliklar, genetik etkenler, cinsiyete bagl
sosyalizasyon farkliliklar gibi gesitli varsayimlar ortaya atilmistir
(80). Pubertal durumun (hangi puberte evresinde oldugu),
pubertal zamanlamanin (hangi yasta pubertal degisimlerin
basladigl), yas ve hormonlardaki degisimlerin kiz ergenleri
olumsuz yasam olaylar ile bas edebilme konusunda duyarl
hale getirdigi ileri sUrdlmektedir (23). Cyranowski ve ark.(31) ise
bu prevelans farkliiginin sebebinin sadece pubertal hormonal
degisimlere bagll olmayip bunun yani sira ebeveynlerle,
akranlarla, romantik/cinsel iliskilerdeki majér degisiklikleri iceren
sosyal rollerdeki farkliliklarinda rolU oldugunu ileri srmdslerdir .

MDB etiyolojisi  multifaktoriyeldir ve ergenlerde depresyon
etiyolojisinde ailesel ve genetik risk, biyolojik incinebilirlik,
psikososyal risk faktorleri ve gen-gevre etkilesimi dnemli rol
oynamaktadir (3). Ebeveyn depresyonu; galismalarda en fazla
isaret edilen etiyolojik etkendir (27). Calismamizda da depresyon
tanili ergenlerin birinci derece yakinlarinda en az bir psikiyatrik
bozukluk varligi tek basina anlamli bulunmustur. Ayrica ailesel
risk arttikgca depresyon siddetinin de arttigi gdzlenmistir. Bu
durum 6nceki calismalarla uyumludur. Ozer ve ark. (18) ise
depresyonu olan erigkinler, onlarin ¢ocuklari ve depresyonu
olan ergenlerle calismis ve MDB c¢ocuk ve ergenlerde aile
iliskilerinin normal kontrollere gore daha ¢atigmall ve reddedici
oldugu, iletisim problemlerinin daha fazla yasandidi, duygunun
daha az ifade edildigi ve destekleyici tutumlarin daha az oldugu
gosterilmistir (18). llgili alanda yapilan bir gdzden gecirme
galismasinda MDB 6ykUsU olan bir anne-babaya sahip olmanin
cocuk ve ergen depresyonu igin en guclu tetikleyicilerden biri
oldugu bildirilmistir (29).

MDB’nin  siddetine gbére tedavi yaklasimlan  farklilik
gOstermektedir. Hafif olgularda o6ncelikle psikoegitm ve
destekleyici tedavi uygulanirken orta ve agr siddetli MDB
olgularinda farmakoterapi, BDT, KAT gibi tedavi ydntemleri
uygulanmaktadir (32). Calismamizda 6rneklemin tamamina



destekleyici tedavi ve psikoegitim verilmis ve bUyuUk cogunluguna
farmakolojik tedavi eklenmistir. Cocuk ve ergenlerde MDB’nin
farmakolojik tedavisinde SSGI kullanimi ilk segenektir (32).
Gocuk ve ergen MDB tanill hastalarin kisa sUreli tedavisinde
SSGi'lerin etkinligi ve glvenilirigi, plasebo kontrolli fluoksetin,
sertralin  ve sitalopram calismalarinda gdsterilmistir (33-36).
MDB tanili ergenlerde yapilmis bir tedavi calismasinda ise
(Treatment of Adolescent with Depression-TADS calismasi)
fluoksetin, hem monoterapi olarak hem de BDT ile kombine
olarak plasebodan Ustin bulunmustur (37). Calismamizda tim
olgularin %87.4’iinde SSGi tek bagsina tercih edilmis ve en sik
sertalin kullanildigr saptanmistir. Fluoksetin ve sertralin tercihinin
istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edilmistir. Yetigkinlerin
aksine, trisiklik antidepresanlar (TCA) MDB tanili ergenlerde
etkin secenek degildir (3). MDB’nin etiyolojisinde tanimlanmis
olan serotonin hipotezine gére MDB’ye artmis yatkinligin,
serotonin saliniminda ya da reseptérlerinde azalmaya bagli
oldugu dustnilmuUs, depresyondaki hastalarin  bozulmus
beyin serotonin iglevlerinin farmakolojik olarak duzeltiimesinin
depresyonun dulzeltiimesinde yeterli olacagdr belirtimistir (38).
SSGi’lerin depresyon tedavisinde etkin bir bigimde kullanilyor
olmasi serotoninin  MDB’deki rolinU destekler niteliktedir.
Sertralinin, sinaptik aralikta dopamin tasiyici proteinini (DAT)
inhibe ederek ‘atipik depresyonu’ olan bazi hastalardaki asin
uyuma, dustk eneriji ve tepkisellik belirtilerini duzelten ihmli ve
istenen canlandirici etkileri gdzlemlenmistir (39). Klinigimizde,
ergen yas grubunda atipik depresyon belirtilerinin daha siklikla
gorilmesi nedeni ile sertralin dneelikle tercih edilmistir. SSGi'ler
gunumuzde tolerabiliteleri ve emniyetleri agisindan her yas
grubunda ve genel tibbi bir hastaligi olan bireylerde MDB tedavisi
icin tercih edilebilmektedir. SSGi'lerin yan etkilerinin siklig,
cesitliligi ve ciddiyeti diger antidepresan gruplarina gore daha
azdir. Yan etkiler gogunlukla tedavinin baginda ortaya gikmakta
zamanla azalmaktadir (32). En yaygin gorilen yan etkiler
gastrointestinal semptomlar, uyku degisiklikleri (uykusuzluk
veya uyuklama, canli dusler, kabuslar), huzursuzluk, terleme,
bas agnsi, akatizi, istah degisiklikleri (artis veya azalma) ve
cinsel islev bozuklugudur (17). Gengclerin, dzellikle de cocuklarin
yaklasik %3-8’inde durtusellik, ajitasyon, sinirlilik, sersemlik ve
davranissal aktivasyon artisi da gérUlebildigi bildirilmektedir (17).
Calisma verilerimiz ergen yas grubunda antidepresan tedavi icin
yan etki olasiiginin disuk oldugunu gdstermis olup olgularin
yalnizca %8.6’sinda en az bir yan etki varligi saptanmistir.

Bulgularimiz  degerlendirildiginde literatdrle  uyumlu  olarak
MDB’nin tUm siddet gruplarinda kizlarda daha fazla oldugu,
siklikla tedaviye farmakoterapinin eklendigi ve SSGI grubu
ilaglarin ilk ve en sik tercih edilen ilag grubu oldugu saptanmigtir.
Calismamizda MDB tanili ergenlerde ylksek oranlarda es tani
varligl saptanmigtir. Es tani varligi tedaviyi ve tedaviye uyumu
gUglestirmesi, hastanin prognozunu ve yagam kalitesini olumsuz
etkilemesi agisindan goz 6nidnde tutulmasi gereken oldukca
6nemli bir konudur. Bu alanda g¢alisan klinisyenlerin tani koyma
ve tedavi sUrecinde bu duruma dikkat etmesi dogru ve etkili bir
tedavi uygulanmasi acisindan yararl olacaktir.
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Sonu¢ olarak calismamizin MDB  tanisi konan ergenlerde
yapilmis genis 6rneklemli, siddet ve tedavi degerlendirmesini
iceren bir galisma olmasi agisindan alan yazina katki saglayacagi
dUsUnulmastur;

Her ne kadar bu veriler kesitsel, geriye doénik ve durum
saptamasi niteliginde olup genellenebilir olmasa da 6zellikle
kiz ergenlerin hastallk agisindan ciddi risk altinda oldugu,
komorbiditelerin depresyon siddeti ile iligkisi, Klinik pratikte g6z
Onunde bulundurulmalidir.

KAYNAKLAR

1. American Psychiatry Association (APA), Diagnostic and statistical
manual of mental disorders (DSM-5). American Psychiatric
Publication, 2013.

2. Rey JM, Bella-Awusah TT, Liu J. Chapter E. Depression in children
and adolescents. In IACAPAP Textbook of Child and Adolescent
Mental Health. 2015.

3. Thapar A, Collishaw S, Pine DS, Thapar AK. Depression in
adolescence. The Lancet 2012; 379:1056-67.

4. Ebert MH, Loosen PT, Nurcombe B. Current Diagnosis &Treatment
Psychiatry. Candansayar S (Geviri Ed.), 1. Baski: 2003.

5. Hauenstein EJ. Depression in adolescence. J Obstet Gynecol
Neonatal Nurs 2003; 32: 239-48.

6. Meadows SO, Brown JS, Elder GHJ. Depressive symptoms,
stress, and support: gendered trajectories from adolescence to
young adulthood. Journal of Youth and Adolescence 2006;35:89-
99.

7. Burns JJ, Cottrell L, Perkins K, Pack R, Stanton B, Hobbs G, et
al. Depressive symptoms and health risk among rural adolescents.
Pediatrics 2004;113:1313-20.

8. Eskin M, Ertekin K, Harlak H, Dereboy C. Lise 6drencisi ergenlerde
depresyonun Yayginiigr ve lliskili Oldugu Etmenler. Tirk Psikiyatri
Dergisi 2008:19:382-9.

9. Sims BE, Nottelmann E, Koretz D, Pearson J. Prevention of
depression in children and adolescents. Am J Prev Med 2007;
32:451-5.

10. Coghill D, Usala T. Mood disorders in children and adolescents.
Psychiatry 2006; 5:123-7.

11. Birmaher B, Brent D, AACAP Work Group on Quality Issues,
Bernet W, Bukstein O,Walter H, et al. Practice Parameter for
the ssessment and Treatment of Children and Adolescents With
Depressive Disorders. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry
2007;46:1503-26.

12. Agaoglu B. Major Depresif Bozukluk Cocuk ve Ergen Ruh Saglgi
ve Hastaliklar. Aysev A, Taner Y. Asimetrik Paralel Yayinevi. Istanbul
2007.

13. Birmaher B, Arbelaez C, Brent D. Course and outcome of child and
adolescent major depressive disorder. Child Adolesc Psychiatr Clin
N Am 2002;11:619-37.

14. Avenevoli S, Swendsen J, He J-P, Burslein M, Merikangas KR.
Major depression in the National Comorbidity Survey—-Adolescent
Supplement: prevalence, correlates, and treatment. J Am Acad
Child Adolesc Psychiatry 2015;54:37-44.

15. Birmaher B, Brent DA, Benson RS. Summary of the practice
parameters for the assessment and treatment of children and
adolescents with depressive disorders. J Am Acad Child Adolesc
Psychiatry 1998;37:1234-8.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2019; 5: 370-378



378 Hekim O ve ark.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

283.

24,

25.

26.

27

28.

Graham J. Emslie, Taryn L. Mayes. Depression in Children and
Adolescents Guide to Diagnosis and Treatment CNS Drugs
1999;11:181-9.

Birmaher B, Brent D, AACAP Work Group on Quality Issues.
Practice parameter for the assessment and treatment of children
and adolescents with depressive disorders. J Am Acad Child
Adolesc Psychiatry 2007: 46:1503-26.

Ozer D, Kocabiyk A, Girgin V, Demiraslan P. Ergenlerde
Depresyon: Epidemiyoloji, Klinik Gorinim, Komorbidite, Seyir,
Komplikasyonlar. Dustinen Adam: The Journal of Psychiatry and
Neurological Sciences 2002;15:90-6.

Tamar M, Ozbaran B. Cocuk ve ergenlerde depresyon. Klinik
Psikiyatri 2004;2:84-92.

Maughan B, Collishaw S, Stringaris A. Depression in childhood and
adolescence. J Can Acad Child Adolesc Psychiatry 2013;22:35-
40.

Davidson JR, Meltzer-Brody SE. The underrecognition and
undertreatment of depression: what is the breadth and depth of
the problem? J Clin Psychiatry 1999;60 Suppl 7:4-9.

Oy B. Cocuklar icin Depresyon Olgegi. Gegerliik Guivenilirlik
Calismasi. Turk Psikiyatri Dergisi 1991;2:132-6.

Akdeniz F, Gonll AS. Kadinlarda Ureme olaylari ile depresyon
iliskisi. Klinik Psikiyatri 2004;2:70-4.

Essau CA. Comorbidity of depressive disorders among adolescents
in community and clinical settings. Psychiatry Res 2008;158:35-
42,

Fu-i L, Wang YP. Comparison of demographic and clinical
characteristics between children and adolescents with major
depressive disorder Braz J Psychiatry 2008; 30:124-31.

Yildinm'V, Toros F, Sungur MA, Yilmaz MF. Majér Depresif Bozuklugu
Olan Cocuk ve Ergenlerin Sosyodemografik Degiskenleri ve Risk
Etmenleri. Literatlir Sempozyum 2015;1:8-16.

.Ozyurt G, Baykara B. Ergenlerde Depresyon Tanisi, Ayiricl

Tanisi,Klinigi. Turkiye Klinikleri Journal of Child Psychiatry-Special
Topics 2016; 2:50-4.

Costello EJ, Mustillo S, Erkanli A.Prevalence and development
of psychiatric disorders in childhood and adolescence. Arch Gen
Psychiatry 2003; 60:837-44.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2019; 5: 370-378

29.

30.

31.

32.

38.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Bodur S, Uneri O. Cocuk ve ergenlerde majér depresif bozukluk:
Bir gbzden gecirme. Anadolu Psikiyatri Dergisi 2008; 9:105-10

Kessler RC, Avenevoli S, Merikangas KR. Mood disorders in
children and adolescents: an epidemiologic perspective. Biol
Psychiatry 2001;49:1002-14.

Cyranowski JM, Frank E, Young E. Adolescent onset of the gender
difference in lifetime rates of major depression: a theoretical model.
Arc of Gen Psychiatry 2000;57:21-7.

Kog EB, Karagetin G. Gocuk ve Ergenlerde Depresif Bozukluk
Farmakolojik Tedavisi. Tirkiye Klinikleri Cocuk Psikiyatrisi Ozel
Dergisi 2016; 2:55-61.

Emslie GJ, Rush AJ, Weinberg WA, Kowatch RA, Hughes CW,
Carmody T, et al. A double-blind, randomized, placebo-controlled
trial of fluoxetine in children and adolescents with depression. Arch
Gen Psychiatry 1997;54: 1031-7.

Emslie GJ, Heiligenstein JH, Wagner KD, Hoog SI, Ernest DE,
Brown E, et al. Fluoxetine for acute treatment of depression in
children and adolescents: a placebo-controlled, randomized
clinical trial. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2002;41:1205-
15.

Wagner KD, Ambrosini P, Rynn M, Wohlberg C, Yang R,
Greenbaum MS, et al. Efficacy of sertraline in the treatment of
children and adolescents with major depressive disorder: two
randomized controlled trials. JAMA 2003; 290:1033-41.

Wagner KD, Robb AS, Findling RL, Jin J, Gutierrez MM, Heydorn
WE. A randomized, placebo-controlled trial of citalopram for the
treatment of major depression in children and adolescents.Am J
Psychiatry 2004;161:1079-83.

March J, Silva S, Petrycki S, Curry J, Wells K, Fairbank J, et al.
Fluoxetine, cognitive-behavioral therapy, and their combination
for adolescents with depression: Treatment for Adolescents With
Depression Study (TADS) randomized controlled trial. JAMA 2004;
292: 807-20.

Baldwin D, Rudge S. The role of serotonin in depression and
anxiety. Int Clin Psychopharmacol 1995;9:41-6.

Stahl S. Stahl’s Essential Psychopharmacology: Neuroscientific
Basis and Practical Applications. First ed ed. istanbul: istanbul Tip

Kitabevi 2015;296-300.



Turkiye Cocuk Hastallklari Dergisi

Ozg[]n Ara‘?’tlrma Of /g / n a/ AI’T/ C/ e Turkish Journal of Pediatric Disease 379

Cocuklarda Pitriyazis Rosea
Pityriasis Rosea in Children

Fadime KILING, Ayse AKBAS

Ankara AtatUrk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Deri ve ZUhrevi Hastaliklar Klinigi, Ankara, Turkiye

0oz

Amag: Pitriyazis rosea (PR) siklikla gévde ve ekstremiteleri tutan, kendini sinirlayici, yaygin gortlen akut, papuloskuaméz
bir hastaliktir. Tipik olarak ¢ocuk ve geng eriskinleri etkiler. On yas altinda nadirdir. Cocuklarda goértlen PR ile ilgili az
sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu nedenle PR’nin gocuklardaki klinik seyrini ve dzelliklerini belirlemek igin bu arastirmayi
yapmay! amagladik.

Gerec ve Yontemler: Dermatoloji poliklinigine basvuran ve Klinik ve/veya histopatolojik olarak PR tanisi alan 0-16
yas arasl 67 ¢ocuk hastanin dosyasl yas, cins, lezyonlarin yerlesim yeri, madalyon plak varligi, kasinti, yakinma suresi,
oncesinde Ust solunum yolu enfeksiyonu ya da prodromal semptom varlid, aile dykusu, atopi dykisu ve ilagc dykusu
acisindan incelendi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 67 ¢ocuk hastanin yaslar 6 ay-16 yas arasinda olup, yas ortalamasi 9.22, pik
yasl 11 (%17.9) olarak bulundu. Yirmi dokuz erkek (%43.3), 38 (%56.7) kiz hasta mevcuttu. On yas ve altinda 36 (%
53.7), 4 yas ve altinda 10 hasta (%14.9) vardi. Dort hastada (%6) atopi dykUsu saptandi, hastalik sUresi 3 gun ile 4 ay
arasinda (ortalama 17 gtin) degismekteydi. Oncu lezyon ile ikincil lezyonlar arasindaki stire 3 gtin- 1 ay (ortalama 9 gun)
arasindaydi. Lezyonlar en sik gévdede izlendi.

Lezyon dncesi Ust solunum yolu enfeksiyonu 6ykUst 4 hastada (%6) vardi. En sik gorildigd mevsim sonbahardi
(24 hasta, %35.8). Madalyon plak % 97 oraninda gézlendi ve en sik gévdede lokalizeydi. Atipik PR’li hasta sayisi 13
(%19.4)du (5 lokalize, bir papUlovezikUler, bir ¢ift madalyonlu, 6 persistan ).

Sonug: PR, erigkin ve ¢ocukta klinik olarak birbirinden biyUk dlgtde farkli degildir.

Anahtar Soézciikler: Atipik, Cocuk, Pitriyazis Rosea

ABSTRACT

Objective: Pityriasis rosea (PR) is a self-limited, common, acute papulosquamous disease that frequently affects the
trunk and extremities. It typically affects children and young adults. It is rare under ten years of age. There are few studies
on PR seen in children. We therefore aimed to investigate the clinical course and characteristics of PR in children.

Material and Methods: This is a retrospective study of 67 children aged 6 months to 16 years who presented to the
dermatology outpatient clinic and were diagnosed as PR with the clinical and/or histopathologic findings.

The patients were examined in terms of age, gender, location of lesions, plaque presence, itching, duration of complaints,
presence of upper respiratory tract infection or prodromal symptoms, family history, atopy history, and drug history.

Results: The age of the 67 children included in the study ranged from 6 months to 16 years, with an average age of
9.22 and a peak age of 11 (17.9%). There were 29 male (43.3%) and 38 (56.7 %) female patients. There were 36 (53.7%)
patients under 10 years of age and 10 patients (14.9%) under 4 years of age. Four patients (6%) had atopy, and the
duration of disease ranged from 3 days to 4 months (mean 17 days). The interval between the leading lesion and the
secondary lesion ranged from 3 days to 1 month (mean 9 days). The lesions were most frequently seen in the trunk.

There were 4 cases (6%) of upper respiratory tract infection prior to the disease. The most common season for the
occurrence of the disease was autumn (24 patients, 35.8%). A medallion plaque was observed in 97% of the cases and
was localized most frequently on the body. The number of patients with atypical PR was 13 (19.4%) (5 localized, one
papulovesicular, one with dual medallions, 6 persistent).

Conclusion: Adult and child PR is not very different clinically.

Key Words: Atypical, Child, Pityriasis Rosea
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GIiRIS

Pitriyazis rosea (PR); siklikla gévde ve ekstremiteleri tutan,
kendini sinirlayici, yaygin goérulen akut, paputloskuamdéz  bir
hastalikti. Genellikle gbvdede, kepekKli, oval, tek bir plakla
(madalyon; 6ncu plak) baslar, birka¢c gin ya da hafta sonra
benzer gérinimde cok sayida daha kicuk lezyonlar ortaya
¢ikar. Son zamanlarda etiyolojisinde daha ¢ok Human Herpes
virus (HHV) 6 ve 7 suclanmaktadir (1,2). Lemster ve ark. (2)
bildirdigi bir ciftte ayni zamanda ortaya c¢ikan PR lezyonlari
da bu enfeksiydz etiyolojiyi desteklemektedir. Bununla ilgili
celiskili calismalar da mevcuttur (3,4). Otoimmunite, ilaclar ve
Cytomegalovirus, Ebstein Barr Virus gibi virGsler de suglanan
diger etiyolojik faktorler arasindadir (5-7).

Tipik olarak cocuk ve geng eriskinleri etkiler (8). On ve 35 yaglari
arasl siktir (1). Genellikle 20-29 yas arasi pik yaptigi gdzlenmistir
(8-10). On yas altinda nadir, 4 yas altinda daha da nadirdir (11).

Gocuklarda PR ile ilgili az sayida ¢alisma vardir (12). Bu nedenle
PR’nin ¢ocuklardaki klinik seyrini ve &zelliklerini  belirlemek
amaclyla bu arastirmayl yapmayi amagcladik.

GEREC ve YONTEM

Ocak 2011 ve EylUl 2017 arasinda poliklinigimizde klinik ve/veya
histopatolojik olarak PR tanisi almis ve kayitlarina ulasilabilen
0-16 yas arasl 67 gocuk hasta calismamiza dahil edildi. Calisma
icin lokal etik kuruldan izin alindi. Hastalarin klinik ve demografik
Ozellikleri retrospektif olarak incelendi. Yas, cins, lezyonlarin
yerlesim yeri, madalyon plak varligi, kasinti, yakinma suresi,
oncesinde Ust solunum yolu enfeksiyonu ya da prodromal
semptom varlg, ilag 6ykusu gibi veriler kaydedildi. Verilerin
Ozetlenmesinde yuzdelik oranlar kullanildi.

BULGULAR

CGalismamiza dahil edilen 67 ¢ocuk hastanin yaslar 6 ay- 16 yas
arasinda degismekteydi. Yas ortalamasi 9.22, pik yasl 11 (12
hasta, %17.9) olarak bulundu. Yirmi dokuz erkek (%43.3), 38
( %56.7) kiz hasta mevcuttu. On yas ve altinda 36 (% 53.7), 4
yas ve altinda 10 hasta (%14.9) vardi. Yas ve cinse gore dagiim
Tablo I’'de gosterilmistir.

Dért hastada (%6) atopi dykUsl vardi, hastalarin hicbirinde
aile OykusU izlenmedi. Sadece bir hastadan tani icin biyopsi
yapilmisti. Hastalk stresi 3 gin ile 4 ay (ortalama 17 gun)
arasinda degismekteydi. Lezyon Oncesi Ust solunum yolu
enfeksiyonu 6ykUsl 4 hastada (%6) vardi. En sk gorildigu
mevsim sonbahar (24 hasta, % 35.8), ay ise Hazirandi (12 hasta,
%17.9). Sadece 2 hastada madalyon plak izlenmedi. Madalyon
plak bulunma orani %97’di ve en sik gdévdede lokalizeydi
(%85). Bir hastada (%1.5) cift madalyon izlendi. Oncii lezyon
ile ikincil lezyonlar arasindaki stire 3 gun-1 ay (ortalama 9 guin)
arasindaydi. Alti hastada lezyonlar 12 hafta Gzerinde iyilesti.
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Bes hastada (%7.5) lokalize PR lezyonlar izlendi. Bir hastada
(%1.5) atipik yerlesimli papulovezikiler lezyonlar vardi. Lezyon-
lar hastalarin 66’sinda (%98.5) klasik papuloskuaméz karakter-
deydi. En sik yerlesim yeri gévde olarak izlendi (Sadece gévde
tutulumu %65.7, total gdévde tutulumu %88, Tablo II).

Hastalarin 28’inde (%41.7) kasinti dykisU mevcuttu. Atipik ol-
gularda kasinti yoktu. Hastalarin hi¢birinde oral lezyon gdzlen-
medii.

TARTISMA

PR insidansinin %0.5-2 arasinda oldugu tahmin edilmektedir
(13). Akbas ve ark. (14) cocuk dermatolojik hastaliklari arasinda
prevalansini %1.9 olarak bildirmiglerdir. PR’li hastalarin %75’i
10-35yas arasinda, %8-12'si 10 yas altinda, %4’0G 4 yas
altindadir. Koyu tenli ¢ocuklarda 10 yas alti oran %26’lara
clkmaktadir ve bunlarda sacl deri, yUz tutulumu daha sik
g&zlenir, lezyonlarin karakteri de daha ¢ok papulerdir ve rezidUel
pigmentasyon birakir . On yas altindakilerin gogunlugu 3-9 yas
arasl ve genellikle klasik ertpsiyondur (1,15). Gunduz ve ark.
(16) olgularin yansinin 6-11 yas arasl cocuklar (%49) oldugunu
rapor etmiglerdir. Hastalarmizin 36 (%53.7)'si 10 yas altinda,
10°u (%14.9) 4 yas altindaydi. Bizim hastalarimizin lezyonlari
biri disinda papuloskuamdéz ozellikteydi (%98.5), bu hasta 4
yasinda kizdi, ylz, kollar ve bacaklarda grup halinde yerlesmis

Tablo I: Yas ve cinsiyete gére dagilim.

Yas Erkek Kiz Toplam

0-4 2 (%3) 8 (%11.9) 10 (%14.9)
5-10 11 (%16.4) 15 (%22.4) 26 (%38.8)
11-16 16 (%23.8) 15 (%22.4) 31 (%46.2)

Tablo II: Lezyonlarin yerlesim yeri.

Yerlesim yeri Hasta sayisi
Govde 44 (%65.7)
Govde, kollar, bacaklar 5 (%7.5)
Govde, yiiz 1(%1.5)
Govde, uyluk 5 (%7.5)
Dizler 1(%1.5)
Eller 1(%1.5)
Yz, kollar, bacaklar 2 (%3)
Boyun, sirt, uyluk 1 (%1.5)
Gluteal bélge 1(%1.5)
Govde, inguinal 1 (%1.5)
Govde, kollar, bacaklar, yiiz 1(%1.5)
Govde, kollar, genital bélge 1(%1.5)
Kol ve aksilla 1 (%1.5)
Boyun, gévde 1(%1.5)
Boyun 1(%1.5)




ekskoriye papulovezikuler lezyonlar vardi. Atopik dermatiti de
olan hastanin tanisi koldaki madalyon plak varligi ile kolayca
kondu. Drago ve ark. (1) calismasinda da 3-9 yas arasi 31
hastanin timinde klasik erlpsiyona rastlanmistir.  Simdiye
kadar bildirilen en kiiguk yas 3 ay iken bizim en kigUk hastamiz
6 aylik bir infanttl. Yas ortalamamiz da Adhicari ve ark.nin (11)
calismalari ile benzer bulundu.

Arastirmamizda Golgecen ve ark. (17) ve Drago ve ark. (1) nin
arastirmalarinda oldugu gibi kiz gocuk hakimiyeti mevcuttu.

Atipik formlar %20 oraninda gozlenir, ancak ¢ocuklarda daha
nadir oldugu bildirilmigtir. Genelde literatirde tek tek olgu
bildirimleri seklinde karsimiza ¢ikar (18-20). Bizim 5 (%7.5)
hastamizda lokalize lezyonlar, bir hastamizda atipik yerlesimli
papulovezikller lezyonlar, bir hastada c¢ift madalyon izlendi.
Lezyonlar genellikle 6-8 haftada iyilesir (21). Alti hastamizda
lezyonlar 12 haftadan uzun sirmustu (persistan form). Persistan
formu da dahil edecek olursak atipik lezyonlu hasta sayimiz 13
(%19.4)'t0r. Bu da erigkin ve cocuk hastalardaki atipi oranlarinin
benzer oldugunu gostermektedir.

Genelde kis aylarinda daha sik gdzlendigi bildirilmesine ragmen
biz Adhicari ve ark. (11) gibi sonbaharda daha fazla hasta goz-
lemledik (16,17,22). Ciccarese ve ark. (21) ise tUm yIl boyunca
go6rilme oraninin esit oldugunu, mevsimsel farkin olmadigini be-
lirtmislerdir. Mevsimsel faktorlerle iligkisinin olmadigini gdsteren
baska calismalar da vardir (9).

Pitriazis rosea 6ncesi Ust solunum yolu enfeksiyonu 6ykusu
%12-33 arasinda  bildirilmistir (11,16,17) Bizim sadece 4
(%6) hastamizda Ust solunum yolu enfeksiyonu 6yktsU vardi.
Primer ve sekonder lezyonlar arasi strenin, erigskindekine gore
daha kisa, ¢ocuklarda yaklasik 4 gun, eriskinde 2 hafta kadar
oldugu belirtilmektedir (1,21). Bizim buldugumuz sire ortalama
9 gundu, Drago ve ark. (12) gbre daha uzun bir sUreydi, ancak
erigkinlere gore yine de kisaydi. Madalyon plak varligr %12-94
olarak saptanabilir ve taniyi kolaylastincidir. Biz bu orani epey
yuksek, %97 olarak bulduk. Yerlesim yeri literatlrle uyumlu
olarak en sik gbvdeydi (11,12, 22).

Drago ve ark. gocuklarda %35 oral mukoza lezyonlarl sapta-
miglar ve bu bulgunun erigkinlere gore daha fazla gortlduginu
ifade etmislerdir (1). Biz hicbir hastamizda oral lezyon saptama-
dik. Ekzantemin suresinin de erigkinlere gore daha kisa oldugu
belirtilmistir (1). Bizde bu slUre genelde 2 -3 hafta olmakla birlikte
6 olguda 12 hafta tzerindeydi.

Calismalarda %69-75 arasinda pruri saptanmis olup, cocuklarda
daha sik oldugu kaydedilmistir. Biz hastalarimizda daha dustk
oranda (%41.7) kasinti saptadik.

Sonug olarak galisma bulgularimiza gore eriskin ve gocuk PR
sinin birbirinden ¢ok da farkll olmadigini, sadece primer ve
sekonder lezyon arasi strenin ¢ocuklarda daha kisa olabildigini
styleyebiliriz. ileride cocuk ve eriskin hasta iceren cok sayida
hasta ile yapilacak olan karsilastrmall c¢alismalar bu konuda
yararl olacaktr.
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ABSTRACT

Objective: To investigate the interaction between the roles of dietary excess sodium and low potassium intake in the
pathogenesis of hypertension.

Material and Methods: The study consisted of 56 obese normotensive, 41 obese hypertensive and 29 healthy children
as a control group, aged between 6 and 18 years. The ratio of urinary sodium to potassium (U Na/K) was evaluated
in the afternoon urine samples in obese children. Also, the total body fat percentages were noted by using Tanita bio-
impedance segmental body composition analyzer.

Results: Of the 41 obese hypertensive patients, 10 of them were <10 years old, and 31 of them were older than
ten years. Insulin levels and HOMA-IR index in the obese normotensive and hypertensive groups were 16.7+8.3 and
15.9+7.9 U/ml, 4.4+3.4 and 5.3+3.4 respectively; these differences were not significant (P>0.05). The association of
Na/K with blood pressure was not found statistically significant. However, it was found higher in OHT than ONT and
control group.

Conclusion: Increased consumption of salty fat foods, high protein diets, and sedentary lifestyles predispose to obesity
and related diseases.

Key Words: Hypertension, Obesity, Urinary Na/K, Urinary microalbumin/creatinine

0z
Amac: Hipertansiyon patogenezinde diyetle asirn sodyum ve dustk potasyum aliminin iligkisinin arastinimasi.

Gerec ve Yontemler: Galismaya 6-18 yas arasinda 56 obez normotansif, 41 obez hipertansif hasta ve kontrol grubu
olarak 29 saglikli cocuk galismaya dahil edilmistir. Ogleden sonraki idrar &rneklerinde sodyum/potasyum orani ve Tanita-
biyoempedans ydntemi ile ayrica total vicut yagd oranlar degerlendirilmistir.

Bulgular: Hipertansif 41 obez hastanin 10’u <10 yas iken 31’i > 10 yas olarak bulundu.

instilin diizeyleri ve HOMA-IR indeksleri, obez normotansif ve hipertansif gruplarda sirasiyla16.7+8.3ve 15.9+7.9 U/
ml, 4.4+3.4 ve5.3+3.4 olarak bulundu, istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. idrar Na, K, Na/K ve mikroalbumin/
kreatinin oranlarinda da kontrol, OHT ve ONT gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliik bulunmadi.

Sonug: Artmis tuzlu ve yagl yiyecek tlketimi, sedanter yasam, hipertansiyon ve iliskili hastaliklar agisindan neden ola-
bilecek faktorlerdendir.

Anahtar Sozciikler: Hipertansiyon, Obezite, idrar Na/K, Mikroalbumin/kreatinin

INTRODUCTION

Childhood obesity is a prominent metabolic disorder which

disorders, one of which is hypertension (1). The International
Study of Salt and Blood Pressure (INTERSALT Study)
enunciated a considerable relationship between Na intake and

extends into adulthood as a significant public health problem
worldwide. Overweight and obesity in childhood lead to many

blood pressure (2). Conforming to that, an increased intake in
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dietary Na is associated with increased thirst and ingestion of
water and/or sweetened, carbonated soft drinks that may be
linked to the increased prevalence of overweight and obesity
(8). Different studies and observational data suggest that there
is an interaction between the roles of dietary excess sodium
and low potassium intake in the pathogenesis of hypertension,
such that the combined defect of diets high in Na and low in K
on blood pressure seems greater than either alone (4).

The ratio of urinary Na to K (U Na/K) in the afternoon urine
sample in obese children were evaluated and additionally, the
total body fat percentages were noted by using Tanita bio-
impedance segmental body composition analyzer. The purpose
of this study was to investigate the association between urinary
Na/K ratio, body fat composition, hypertension, and obesity.

MATERIAL and METHODS

Ninety-seven patients (38 girls and 59 boys), aged between 6
and 18 years were added to the study, and 29 healthy children
were added as a control group (CG) (18 girls and 11 boys).
There were no acute or chronic kidney, cardiac or neurological
disorder in either the patients nor in the control group. This study
was approved by the Kocaeli University of Medical Sciences
ethical committee, and oral informed consents were taken from
all of the participants and their parents.

Height and weight samples were measured while patients were
wearing light clothes and no shoes. Body mass index (BMI)
was calculated as weight in kilograms divided by height in
meters squared (kg/m2). Obesity (>95th percentile) and normal
(between>5th and <85th percentile) weight definitions that
were stated according to the BMI percentiles of the Turkish
population based on gender and age, were used (5). Waist
circumference (WC) was measured around the smallest area
of the waist, approximately one inch (2.54 cm) above the
umbilicus. Hip circumference (HC) measurement was taken
around the largest area of the buttocks. An elastic measuring
tape was used to measure WC and HC (6).

The Tanita (model MC-780MA; Tanita, Tokyo, Japan) bio-
impedance segmental body composition analyzer was used to
assess body composition in all subjects. This device calculates
total body weight, body fat percentage (%), total body fat mass
(FM) and total body water, truncal (core) FM on the basis of
the data using bioelectrical impedance analysis (BIA) through
the use of 8 electrodes (8-contacts; two on each hand and
foot). The measurement procedures described in the pertinent
studies were applied (7-9).

Insulin resistance (IR) was analyzed using the homeostasis
model assessment of IR (HOMA-IR). HOMA-IR was calculated
by the following formula: [fasting glucose (mg/dL) x fasting
insulin (U/L)]/405 (10).

Spot urine samples were collected (12: 00-17: 00) and urinary
Na, K, creatinine (Cre), microalbumin were measured.

Fasting blood samples were taken on the day of examination
and blood glucose, lipids, routine laboratory parameters were
recorded as well.

All patients and children in the control group were evaluated for
hypertension status. Office BP measurements were performed
using an aneroid sphygmomanometer with the appropriately
sized cuff on the child’s upper arm. Measurements were
performed while the children were sitting after a rest of at
least 5 minutes. Systolic blood pressure (SBP) was defined by
the first Korotkoff sound and diastolic blood pressure (DBP)
was identified by the disappearance of sounds. The mean of
three readings was recorded as the Office BP. SBP and DBP
percentiles were calculated according to the nomograms
recommended by the National High Blood Pressure in
Children and Adolescents Institute (11). Ambulatory blood
pressure measurements (ABPM) were obtained by using a
Spacelabs monitor. Cuff size was determined by measuring
the circumference of the mid-arm. The patient or their parents
were asked to keep a diary to record events on a 24-h basis,
including the awake and asleep times; so, daytime and nighttime
periods were determined according to these times recorded
in their diaries. According to these records, ABPM data were
registered. Hypertension was defined as BP values equal to or
exceeding the 95th percentile for sex, age, and height or the
24-h SBP or DBP load at least 25% (12). According to these
classifications, the obese patients were divided into two groups
as obese hypertensive and normotensive. Obese hypertensive
patients were evaluated for secondary hypertension reasons.
Patients detected with secondary hypertension disease were
excluded from the study.

Statistical Analyses

Data were edited and analyzed by using the Statistical Program
for the Social Science. Continuous clinical and biochemical
variables are presented as mean (SD) or median values and
quartiles as appropriate. Categorical variables are presented as
frequencies and percentages. The Shapiro-Wilk test was used
to assess the normality of continuous variables. To examine
differences between two/more than two independent groups
Student’s t-test/analysis of variance (for normally distributed
variables) or the Mann-Whitney/Kruskal-Wallis test (for non-
normally distributed variables) was used. The post-hoc test
was used to compare the differences between three groups.
The chi-square analysis was used to compare the differences
in nominal variables between the three groups. All statistical
analyses were two-sided, and a P < 0.05 value was considered
to be statistically significant.

RESULTS

A total of 126 children were recruited to the study. Demographic
characteristics of the study were given in Table |. Mean age at
presentation was respectively 11.6+3.0 (ONT), 11.4+2.9 (OHT),
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Table I: Demographic characteristics of the patients and control group.

Demographic variables ONT (n=56) OHT (n=41) Control (n=29) p
Males 33 (47.1%) 26 (37.1%) 11 (15.7%) 0.085
Females 23 (41.0%) 15 (26.7%) 18 (82.1%)
Age 0.01
6-10yrs 27 (50%) 10 (18.2%) 17 (81.2%)
11-18 yrs 29 (40.2%) 31 (43.0%) 12 (16.6%)
Weight (kg) 61.7+22.7 66.2+19.0 41.2+14.1 <0.0012
Height (cm) 149.4+16.9 152.6+13.0 144.5+17.6 0.181
BMI (kg/m?) 26.6+4.9 27.7+4.7 19+2.5 <0.0012
BMI z-score 2.6+1.4 2.8+1.2 -0.4+1.2 <0.0012
Percentage of body fat (%) 32.3+6.05 32.9+5.4 23.5+3.4 <0.0012
WC (cm) 86.8+12.2 87.8+10.8 71.2+10.3 <0.0012
HC (cm) 95.7+15.2 101.2+11.4 82.5+10.7 <0.0012
Waist/hip ratio 0.89+0.06 0.91+0.05 0.84+0.06 <0.0012
Waist/height ratio 0.54+0.05 0.58+0.04 0.48+0.05 <0.0012
Total body fat ratio 32.3+6.0 32.9+5.3 23.5+3.3 <0.001#
Central fat ratio 25.6+£5.7 26.6+£5.2 19.1£2.9 <0.0012
SBP (mmHg) 102.5+£8.5 130.9+8.4 97.6+8.3 <0.0012
DBP (mmHg) 60.3+9.0 78.9+7.4 59.7+7.1 <0.0012
4p<0.05 for controls vs. OHT and ONT groups combined.
12.1+1.2 (CQ). A statistically significant relationship was found DISCUSSION

between age and hypertension. Of the 41 obese hypertensive
patients, 10 of them were 10 years old or younger than that and
31 of them were older than 11 years.

Insulin levels and HOMA-IR index in the ONT and OHT groups
were 16.7+8.3 and 15.9+7.9 U/ml, 4.4+3.4 and 5.3+3.4
respectively; these differences were not significant (P>0.05). The
OHT and ONT groups had significantly higher insulin, HOMA-IR,
uric acid, LDL-C, VLDL-C, total cholesterol, triglyceride than the
control group. Urinary Na, K, Na/K and microalbumin/creatinine
were not found significantly different between the control, OHT
and ONT groups. The results of laboratory findings were given
in Table Il

BMI values, BMI z-scores, WC, HC, waist/hip ratio, waist/
height ratio, uric acid, VLDL-C, and triglyceride values indicated
a positive correlation with office SBP and DBP values and
all ABPM parameters (p<0.05). A negative correlation was
observed between ABPM values and HDL-C values (p<0.05).
ABPM results are summarized in Table IIl.

Hypertension was detected with ambulatory blood pressure
measurements performed after office blood measurements
in 41 patients. Losartan potassium was started once
daily. Echocardiography evaluation revealed left ventricular
hypertrophy in 4 patients. All obese patients were recommended
slimming diet and exercise by a nutritionist. Also, a no salt diet
was recommended for hypertensive patients.
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Obesity has been proven to be one of the causes of hyper-
tension in adults and children. It is estimated that at least 75%
of cases of hypertension are directly related to obesity (13).
Hypertension, diabetes mellitus, dyslipidemia and carotid ath-
erosclerosis have been significant in the relationship between
sodium intake and blood pressure (14, 15). An increased intake
of dietary Na is associated with increased thirst and ingestion
of water and/or sweetened, carbonated soft drinks that may
be linked to the increased prevalence of overweight and obe-
sity (3). Obesity results in renal sodium reabsorption by sever-
al mechanisms (16,17). As one of these, insulin has a direct
effect on the kidneys, leading to increased sodium retention.
Insulin also plays a role in the pathogenesis of hypertension by
causing sympathetic activation in obese patients (18). We have
clear findings revealing that children with obesity had signifi-
cantly higher HOMA-IR compared with control group, however,
there was no significant difference between obese hypertensive
and normotensive groups. Uric acid, VLDL-C, and triglyceride
values demonstrated a positive correlation with office SBP and
DBP values and all ABPM parameters (p<0.05). A negative
interdependence was observed between ABPM values and
HDL-C values (p<0.05).

Salt-induced thirst and increased intake of sugar-sweetened
soft-drinks or salt-promoted overeating induce high salt intake
and obesity (3). A notable relationship between increased salt
intake and hypertension has been proven by many studies
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(14,15). The exact intake of sodium cannot be measured but
can be estimated from 24-h urinary sodium excretion. However,
24-h urine collection has also some limitations because it is
somehow inconvenient for children and parents. Recently, some
studies have stated that spot urine Na/ K was closely correlated
to 24-h urine sample Na/K. Lower potassium and higher sodium

levels showed a positive correlation with BP in some adult
studies (19). Although urinary Na, K, Na/K and microalbumin/
creatinine were not found significantly different between the
control, OHT and ONT groups, they were found higher in OHT
group than ONT and control group. Buendia et al.(20) reported
that the increasing ratio of potassium and sodium intake induce

Table II: Laboratory findings of the study population and control group.

Demographic variables ONT OHT Control P
Fasting glucose (mg/dL) 86.0(80-98) 88(83-93) 84(81-99) 0.041
Insulin (U/mL) 16.7+£8.3 15.9+7.9 3.8+1.9 <0.0012
HOMA index 4.4+3.4 5.3+3.4 1.7+0.5 <0.0012
Uricacid (mg/dL) 8513 5.6+1.2 4.4+1.5 0.0052
HDL-C (mg/dL) 30.0 (36.0-46.0) 44.0 (39.0-48.0) 50.0(42.0-57.0) 0.006°
LDL-C (mg/dL) 86.3(81.0-101.0) 92.5 (36.0-137.0) 87.2(70-93.0) 0.0052
VLDL-C (mg/dL) 20.0 (16.0-26.0) 24.6 (20.0-37.0) 16.0 (12.5-19.4) <0.0012
Total cholesterol (mg/dL) 156.4+25.8 173.2+23.2 149.6+34.2 0.001s
Triglyceride (mg/dL) 110.0(80-142.0) 126.0(94.0-174.0) 82.0(62.5-96.0) 0.0012
Urinary Na (mg/dL) 136+51.4 152+69.2 132+53.3 0.37
Urinary K (mg/dL) 90.0+48.5 72.6+30.4 90.3+42.3 0.179
Urinary Na/K 1.87+1.1 2.39+1.3 1.83+0.98 0.171
Urinary Na/Cre 1.18+0.68 1.48+0.75 1.2+0.72 0.174
Urinary microalb/Cre (mg/dL) 0.012+0.02 0.013+0.06 0.008+0.02 0.26
a p<0.05 for controls vs. OHT and ONT groups combined.

Table llIl: ABPM values of the three groups.
Variables ONT OHT Control P
Mean 24-h ABPM

SBP(mmHg) 114.5+4.8 129.4+15.1 96.2+7.3 <0.001#

DBP(mmHg) 62.4+5.2 76.2+£5.2 65.2+6.1 <0.001#
Mean daytime ABPM

SBP(mmHg) 116.2+7.2 133.2+11.2 110.3+7.4 <0.0012

DBP(mmHg) 68.4+6.1 76.4+£9.2 67.2+5.1 <0.0012
Mean nighttime ABPM

SBP(mmHg) 111.2+5.2 119.3+9.6 97.6+6.1 <0.0012

DBP(mmHg) 58.8+7.2 65.2+11.3 55.8+5.1 <0.0012
SBP load (%)

Daytime 13.5+5.1 48.2+19.1 5.4+3.1 <0.0012

Nighttime 14.3+3.1 38.1+13.1 2.8+3.1 <0.0012
DBP load (%)

Daytime 8.9+5.6 34.3+18.1 4.8+3.6 <0.0012

Nighttime 6.8+6.2 29.2+17.1 3.5+2.1 <0.0012
Nocturnal BP

Dipping (%) 35.6 21.8 17.2 <0.001=

Non-dipping (%) 64.4 78.2 82.8 <0.0012

Data were presented as the mean+SD
4p<0.05 for OHT vs. control and ONT group.
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a statistically significant decrease in SBP in adolescent girls. In
another study, Geleijnese et al.(4) showed that systolic blood
pressure increased as the urine Na/K ratio raised. In these two
studies, the patients were hypertensive, but not all of them
were obese. The relationship between the urine Na/K ratio,
hypertension and obesity may be demonstrated in the larger
groups. This was one of the limitations of our study. Another
limitation of this study was the lack of direct measurements of
sodium or potassium via 24-hour urine collections.

WHR was founded significantly higher in OHT patients than the
ONT and control groups in our study. Janghorbani et al.(21) also
found a positive correlation between WHR and waist/height ratio
and HT. WC and WHR measurements define central obesity
and it is significantly related to hypertension and cardiovascular
diseases; therefore, both of these measurements should be
considered in evaluations of obesity.

Within our obese hypertensive patients, the age was < 10 years
in 10 and =11 years in 31 and this was found to be statistically
significant. Between these two groups, there was no significant
difference related to WC; HC; WHC, HOMA-IR.

In conclusion, the association of Na/K with blood pressure
was not found to be statistically significant. However, it was
found higher in OHT than ONT and the control group in our
study. The importance of diet in obese hypertensive children
may be demonstrated in further studies within larger groups by
measuring the urine Na to K ratio.
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Fankoni Aplastik Anemili Cocuklarda Genitolriner Sistem
Anomalileri

Analysis of Genitourinary Anomalies in Patients with Fanconi
Aplastic Anemia
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oz

Amag: Fankoni Aplastik Anemisi (FAA) kemik iligi yetmezligine yol agcan nadir gdrilen bir genetik hastaliktir. Kalitsal kemik
iligi yetmezligi sendromlari arasinda en sik gortlendir. FAA'li hastalarin yaklasik Ugcte birinde genitodriner sistem anoma-
lileri gortimektedir. Bu anomaliler bu hastalardaki morbidite ve mortalitenin ana nedenlerinden birisi olan kronik bébrek
hastaligina neden olabileceginden dolay! ayrintili olarak arastiriimalidir.

Gerec ve Yontemler: FAA'l hastalarda genitolriner malformasyonlari degerlendirmek amaciyla Cukurova Universitesi
Cocuk Hematoloji Bélimiinde takip edilen, kemik iligi aspirasyonu ve mutasyon analizi ile tani konmus ve eslik eden ge-
nitoUriner sistem anomalisi saptanan 11 hasta geriye dontk olarak incelendi. Hastalarda genitoUriner sistem anomalileri
varligi renal ultrasonografi, dimerkaptostksinik asit (DMSA) sintigrafisi ve voiding sistoUretrogram ile tespit edildi.

Bulgular: Genitolriner sistem anomalisi olan FAA tanili 11 hastanin 5’i (%45.5) kiz, 6’si (%54.5) erkekti. Yedisinde
(%683.6) iki tarafll vezikoUreteral refli (VUR), birinde (%9) tek tarafll VUR, dérdinde (%36.4) tek tarafl renal agenezi,
ikisinde (%18.2) ektopik bdbrek, tespit edildi. Uc hastada (%27.2) temiz aralikl kateterizasyon gerektiren nérojenik
mesane saptandi. Bir hastada ise penil deformite ve Uretral darlik vardi. Hastalarin altisinda (%54.5) tahmini glomerUler
filtrasyon hizi (eGFR)<90ml/dk/1.73m2’di. Bir hastaya ise son dénem kronik bdbrek hastaligi nedeniyle periton diyalizi
yaplimaktaydi.

Sonug: Fankoni aplastik anemisi yapisal bir aplastik anemi olup siklikla yasamin ilk on yilinda goértlur. FAA ile ilgili do-
gumsal defektler arasinda genitouriner malformasyonlar oldukga sik goérultr. Bizim ¢alismamizda 11 Fankoni aplastik
anemili hastada en sik rastlanan genitotriner anomali %72.7 oraninda vezikoUreteral reflii olarak belirlendi. Hastalarda
renal anormallik bulunmasi FAA tedavisi icin kemik iligi transplantasyonu yapilimasi durumunda gelisebilecek akut bébrek
hasari ve kronik bébrek hastaligi igin risk faktorudur ve dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir.

Anahtar Sézciikler: Cocukluk ¢agi, Fankoni aplastik anemi, Genitolriner sistemn anomalileri

ABSTRACT

Objective: Fanconi aplastic anemia (FAA) is a rare genetic disease that causes bone marrow failure. It is the most
common bone marrow failure syndrome among the hereditary bone marrow failure syndromes. Genitourinary system
anomalies occur in about one third of patients with FAA. Renal malformations that can lead to end stage chronic kidney
disease can be one of the major causes of morbidity and mortality in these patients and requires detailed review.

Material and Methods: In order to evaluate genitourinary system malformations in FAA patients, eleven FAA patients
who were diagnosed with bone marrow aspiration and mutation analysis, accompanied by genitourinary system
anomalies, and followed at Cukurova University Department of Pediatric Hematology were retrospectively analyzed, The
presence of genitourinary system anomalies were detected by renal ultrasonography, dimercaptosuccinic acid (DMSA)
scintigraphy and voiding cystourethrogram.

Results: Five of the eleven patients with FAA were girls (45.5%) and six of them were boys (54.5%). Seven patients
(63.6%) had bilateral vesicoureteral reflux (VUR) and one patient (9%) had unilateral VUR. Four patients (36.4%) had
unilateral renal agenesis and two patients (18.2%) had an ectopic kidney. Three patients (27.2%) had neurogenic
bladder requiring clean intermittent catheterization. One of the patients had a penile deformity and urethral stricture.
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Six of the patients had an estimated glomerular filtration rate lower than 90 ml/min/1.73 m2. One of them had end stage chronic kidney

disease and was receiving chronic peritoneal dialysis treatment.

Conclusion: FAA is a constitutional aplastic anemia and is often seen in the first decade of life. Among the congenital defects associated
with FAA, genitourinary malformations are quite common. In our study, the most common genitourinary anomaly was vesicoureteral reflux
and found in 72.7% of the 11 FAA patients. The presence of a renal abnormality in these patients is also a risk factor after bone marrow
transplantation and may lead to acute kidney injury and chronic kidney disease. These patients should therefore be carefully assessed.

Key Words: Childhood, Fanconi aplastic anemia, Genitourinary anomalies

GIiRIS

Fankoni Aplastik Anemisi (FAA) fiziksel anomaliler, ilerleyici
kemik iligi yetmezligi ve artmis malignensi riski ile karakterize
olan ve nadir gorllen genetik bir hastaliktir (1). Kalitsal kemik
iligi yetmezligi sendromlan arasinda en sik gortlenidir. Yapisal
anomaliler etkilenmis bireylerin  %75’inde gdzlenir. Bunlar
arasinda kisa boy, anormal cilt pigmentasyonu, Ust ve alt
ekstremitelerde iskelet bozukluklari, mikrosefali, oftalmik
bozukluklar, renal, genital ve santral sinir sistemi anomalileri
sayilabilir (1).

Fankoni aplastik anemisi tanisi igin periferik lenfosit kulttrtinde
diepoksibitan (DEB) veya mitomisin-C gibi mitojenlerle
kromozom kirklarindaki artisin - g&steriimesi  gereklidir  (2).
Tani genetik olarak dogrulanir. Primer olarak otozomal resesif
kalitilir (%98) ancak hastalarin %2’sinde X’e bagli resesif kaltim
bildiriimistir (2). Kemik iligi yetmezIligi tedavisinde eritrosit ve
trombosit transflzyonlari, oral androjenler, granulosit koloni-
stimUle edici faktorler (GCSF) kullanilmaktadir. Ancak hastaligin
tam kirt hematopoetik kdk hiicre nakli ile saglanir (2).

Fankoni aplastik anemili hastalarda atnali, ektopik, displastik
veya soliter bébrek, hidronefroz ve hidroureteronefrozu iceren
renal anomali sikigl %20-30 arasinda bildirilmistir (3). Son
dénem bobrek hastaligina yol acabilen renal malformasyonlar
bu hastalardaki morbidite ve mortalitenin ana sebeplerinden
biri oldugundan ayrintili olarak arastinimalidir. Bu calismada,
Gukurova Universitesi Tip Fak(iltesi Cocuk Hematoloji tarafindan
takip edilen ve genitoUriner sistem anomalisi saptanan 11 ¢ocuk
hastanin incelenmesi amagclanmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Cukurova Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Hematoloji
boIimU tarafindan 2002-2017 vyillan arasinda takip edilen
kemik iligi aspirasyonu ve mutasyon analizi ile tani konulmus,
Fanconi aplastik anemili  (FAA) 30 ¢ocuk hasta geriye donUk
olarak incelendi. FAA'll hastalar eslik edebilecek genitotriner
malformasyonlar agisindan fizik muayene diginda renal
ultrasonografi, dimerkaptostksinik asit (DMSA) sintigrafisi ve
voiding sistoUretrogram ile degerlendirildiler ve genitolriner
anomali saptanan 11 hasta calismaya dahil edildi. Lokal etik
kuruldan onay alindi.
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BULGULAR

Fankoni aplastik anemisi tanisiyla izlenen 30 ¢ocuk hastanin
11’inde (%36.6) genitoUriner sistem anomalisi saptandi. FAA
tanill ve genitoUriner sistem anomalisi saptanan 11 hastanin
B kiz (%45.5), 6’si erkekti (%54.5). Ortalama yas 7 yil (4-12
yil)’di. Onbir hastaya yapilan renal ultrasonografi, DMSA ve
VCUG sonugclart degerlendirildiginde, yedi hastada (%63.6)
iki tarafli vezikoureteral refli (VUR), bir hastada (%9) tek tarafl
VUR, dort hastada (%36.4) tek tarafli renal agenezi, iki hastada
(%18.2) ektopik bdbrek saptandi. Ug hastada (%27.2) ise temiz
aralikli kateterizasyon gerektiren ndrojenik mesane saptand.
TUm hastalann genital muayeneleri yapildi ve sadece dort
yasindaki erkek hastada penil deformasyon tespit edildi. Ayni
hastanin yapilan ek tetkiklerinde Uretral darlik saptandi. Diger
hastalarin dis genital muayeneleri normaldi. Onbir hastanin
altisinda (%54.5) Schwartz formdll ile hesaplanan tahmini
glomertiler filtrasyon hizi (€GFR) <90ml/dk/1.73m2’di (4). Uc
hastada (%27.2) eGFR: 30-60 ml/dk/1.73m2 (evre 3 kronik
bdbrek hastaligi) iken iki hastada (%18.2) ise eGFR: 60-90 ml/
dk/1.73m2 (evre 2 kronik bdbrek hastaligi) bulundu. Bir hastada
ise son dénem bdbrek yetmezligi mevcuttu ve kronik periton
diyalizi yapiimaktaydi.

GenitoUriner sistem anomalisi olan 11 hastanin 6’sinin (%54.5)
anne ve babasi arasinda akraballk mevcuttu. Dort hastanin
(%36.4) ise ailesinde FAA tanisi olan baska bir hasta vardi.
Fankoni aplastik anemili hastalarin cinsiyetleri ve eslik eden
genitoUriner sistem anomalileri Tablo I’'de 6zetlenmistir.

TARTISMA

Fankoni aplastik anemisi yapisal bir aplastik anemi olup siklikla
yasamin ilk on yilinda gordlir (1). Skig yaklasik 1/300000
canli dogum olarak belirtimektedir. FAA bireyler herhangi bir
dogumsal anomali saptanmayip normal gérinimde olabilirler
ve 5-10 yaslarinda kemik iligi yetmezligi, pansitopeni gelisene
kadar tani alamayabilirler. Dismorfik bulgularn olmamasi
tanyr  diglamamaktadir. Dogumsal malformasyon oranlari
degerlendirilen 955 FAA olgularinin %28’inde fiziksel anomali
saptanmamistir (2). FAA ile ilgili dogumsal defektler arasinda
genitoUriner malformasyonlar oldukc¢a sik gorultir (%20-30).
Bunlar arasinda en sik gértlen renal anomalilerdir. Toplayici
sistem anomalileri daha az siklikta gérilmekle birlikte en sik Gift
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Tablo I: Genitolriner anomali saptanan Fankoni aplastik anemili hastalar.

Hasta Cinsiyet Yas Genitoliriner anomali eGFR* (ml/dk/1.73m?)
1 K 6 iki tarafl evre II-Ill VURT,Sol renal agenezi <15
2 E 7 Sag ektopik bobrek,Iki tarafli evre Il VUR 88
& K 4 Norojenik mesane >90
4 E 12 Sag evre Il VUR, sol evre V VUR, Sol ektopik bobrek 38
5 K 5 Sol renal agenezi, iki tarafli evre I-Il VUR 55
6 E 10 Sag evre V VUR, sol evre IV VUR, Nérojenik mesane 85
7 K 9 Sag renal agenezi, Sol evre Il VUR 48
8 E 4 Penil deformasyon, Uretral darlik >90
9 K 4 Sag renal agenezi >90
10 E 7 Sag evre Il VUR, Sol evre | VUR >90
11 E 9 Norojenik mesane, iki tarafli evre I-Il VUR >90

*eGFR: Tahmini glomertiler filtrasyon hizi, #VUR: Vezikoureteral refl(l.

toplayici sistem ve vezikoUreteral refli gorUllr (3). Gordlebilen
diger Uriner sistem anomalileri ektopik bdbrek, tek tarafll renal
agenezi, renal displazi/kistik bobrek hipoplazi, atnall bdbrek
ve Uretral darliktir (5). Genital anomalilerden ise hipospadias,
inmemis testis, penil deformasyon ve infertilite gorulebilir (5).

Birgok sistemik dogumsal anomalinin eglik ettigi FAA'sinde
genitoUriner sistem anomalileri morbidite ve mortalitenin dnemli
nedenlerindedir. Bu sebeple erken ddnemde genitoUriner
malformasyonlarin tani almasi ilerleyen siregte kronik bdbrek
hastaliginin  (KBH) ilerlemesini dnlemek icin  dnemlidir. FAA
tedavisinde tam kir hematopoetik kdk hicre nakli ile saglanir
(2). Hematopoetik kdk hicre nakli icin uygulanan tedavi
rejimlerinde nefrotoksik ilaclarin yogun bir sekilde kullaniimasi
nedeniyle FAA'li gocuklar bébrek yetmezIigi icin risk altindadir.

Balaban ve ark. Fanconi aplastik anemisi tanili 21 cocugun
alindigr calismalarinda 9 (%42) c¢ocukta Uriner sistem anomalisi
bildirmislerdir (6). Bu ¢alismada Uriner sistem patolojileri icinde
en sk VUR saptanmis (%33), dort olguda (%19) ektopik bobrek,
Uc olguda (%14.2) hidronefroz, bir olguda (%4.7) atnall bdbrek,
bir olguda (%4.7) bdbrekte malrotasyon, bir olguda da (%4.7)
tek tarafll renal agenezi bildiriimislerdir (6). Bizim ¢alismamizda
ise FAA tanill gocuk hastalarda genitouriner sistem anomalisi
orani %36.6°di. Genitouriner anomalisi olan 11 Fankoni aplastik
anemili hastada en sik rastlanan anomali %72.7 oraninda VUR
olarak belirlendi. iki tarafl VUR olan hastalarimizin ikisinde ayni
zamanda ektopik bdbrek mevcuttu. Altay ve ark. tarafindan
yapllan cgalismada ise FAA olgularinda genitodriner sistem
anomalileri arasinda en sik ektopik/pelvik bobrek, daha nadir
olarak vezikoureteral refll, atnall bdbrek, renal agenezi ve
hipoplastik bobrek bildirimistir (7). FAA tanill 33 ¢cocuk hastanin
alindigl bagka bir calismada ise renal anomaliler %36.3 siklikta
bulunmus ancak renal anomalilerin ayrintilar belirtimemistir (8).

Fankoni aplastik anemili olgularin %10-20’sinin anne ve baba
arasinda akrabalik oldugu, ailelerin %30’unda da ayni ailede
iki FAA tanill gocugun bulundugu bildirilmistir (9). Ulkemizden

bildirilen 52 FAA tanili gocuk hastanin dahil edildigi bir calismada
akraba evliligi oraninin %78 oldugu ve Ug¢ ailenin 2 ¢cocugunda
birden FAA oldugu bildirilmistir (7). Ulkemizde akraba evliginin
sik olmasi nedeniyle bizim calismamizda da akraba evliligi orani
Ulkemizde yapilan ¢alismalara benzer sekilde yUksek (%54.5)
bulundu.

Fankoni aplastik anemisi olan hastalarda degisen oranlarda
dogumsal anomaliler bulundugu icin klinik dzelliklere gére tani
konulmas! zordur. Hastalarda buyume gelisme geriligi orani
%55-77 arasinda bildiriimistir (2). Balaban ve ark.(6) yaptig
calismada boy kisaligl %52, kio azlig ise %33 oraninda
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda genitouriner sistem anomalisi
olan hastalarin 9’'unda (%81.8) blylme gelisme geriligi saptand..
Bu oran literatirde FAA tanili gocuklarin alindigi galismalara gére
yUksek bulundu, bunun nedenini bizim galisma grubumuzda
sadece genitoUriner sistem anomalisi olan FAA tanili cocuklarin
alinmasi ile aciklayabiliriz.

VACTERL sendromu; ana bulgular olan vertebral anomali, anal
atrezi, kardiyovaskuler malformasyonlar, trakeadzefagial fistul,
renal ve ekstremite anomalilerinin en az G¢UnUn bulunmasi ile
karakterizedir (10). Bu anomaliler FAA olan hastalarda da goru-
lebilir. FAA hastalarin %5’inde VACTERL sendromu saptanirken
%7’sinde VACTERL ve hidrosefali birlikteligi bulunmustur (11).
Bu birliktelik nedeniyle VACTERL sendromu tanisi alan hastala-
rn FAA agisindan da dikkatlice degerlendiriimesi ve kromozom
kirima testi yapilmasi 6neriimektedir (12). Bizim hastalarimizin
hicbirinde FAA ve VACTERL sendromu birlikteligi saptanmadi.

Calismamizda onbir hastamizin Ugtinde evre 3 KBH, ikisinde
evre 2 KBH ve bir hastamizda ise evre 5 KBH olmasi; FAA'll
hastalarda renal anomali varliginin kronik bébrek hasari geligimi
agisindan bir risk faktor oldugunu dustndtrmektedir. Ancak
bagska bir galismada bizim galismamizin aksine, FAA tanil
21 c¢ocuk hastanin hig birinde bdbrek yetmezIligi bulgusuna
rastlanmadigr bildiriimistir (6).
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Fankoni aplastik anemisi hastalarinda, kemik iligi yetmezIigi
ve son dénem kronik bdbrek hastaligi birlikteligi nadir olmakla
birlikte, hematopoetik kdk hlcre nakli sonrasinda nefrotoksik
ilag kullanimi, sepsis, graft versus host hastaligi gibi nedenlerle
akut bobrek hasar siklikla gérilmektedir. Literatirde FAA
tanill, hem kemik iligi yetmezligi hem de bobrek yetmezligi
olan olgulara ardisik bobrek ve kok hucre naklinin basari
ile yapildigi olgular bildirilmistir (13,14). Bu calismaya alinan
hastalar arasinda hematopoetik kok hicre nakli veya bdbrek
nakli yapilan hasta yoktu. Hastalarda renal anormallik bulunmasi
hematopoetik kok hicre nakli yapilmasl durumunda tedavi
rejiminin gelisebilecek akut bobrek hasar ve kronik bdbrek
hastaliginin en aza indirimesi amaci ile hastalarn bu agidan
dikkatli bir sekilde degerlendirimesi ve tedavi protokollerinin
uygun sekilde dizenlenmesi gerekmektedir.

Sonug olarak Fankoni aplastik anemisi hastalarinda genitoUriner
anomaliler kronik bobrek hastaligina yol agabileceginden, FAA
tanill gocuk hastalarin bu agidan ayrintili bir sekilde degerlendi-
rilmesi gerekmektedir. FAA tanili hastalar hematoloji, kardiyoloji,
nefroloji, endokrin, genetik- prenatal tani, ortopedi ve plastik
cerrahi bilim dallar tarafindan multidisipliner yaklasim ile dikkatli
bir sekilde takip edilmelidir.
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EFEE
ks
GiRiS

Atriyal septal defekt (ASD) ve ventrikUler septal defekt (VSD) en
sik gorilen konjenital kalp anomalileridir (1). Pulmoner arteryel

oz

Atriyal septal defekt (ASD) ve ventrikller septal defekt (VSD) en sik gortlen konjenital kalp anomalileridir. Bu olgu
sunumunda ASD ve VSD’ye ikincil gelisen hafif pulmoner arteryel hipertansiyonla (PAH) birlikte seyreden, solunum
ve bdbrek yetmezligi nedeniyle entlibe edilmis olan alti aylik kiz hasta takdim edilmistir. Ekstlbasyon basarisizligina
neden olan sol total atelektazinin sik tekrar etmesi nedeniyle hasta brons basisi agisindan incelendiginde sag pulmoner
arterin (PA) sol ana bronsa kompresyonu tespit edilmistir. Ayni seansta ASD ve VSD’nin de kapatildigi operasyonda
sag PA cikan aort 6nline askiya alinarak basi gideriimistir. Ameliyat sonrasi basaril bir sekilde ekstibe edilen hasta sifa
ile taburcu edilmistir. Ozellikle konjenital kalp hastaligi olan ve ayni lokalizasyonda ortaya cikan, tekrar eden pulmoner
atelektazi olgularinda brong basisi 6ncelikle dustnulmesi gereken etiyolojilerden birisidir.

Anahtar Sozciikler: Atelektazi, Brons, Basi, Puimoner hipertansiyon

ABSTRACT

Atrial septal defect (ASD) and ventricular septal defect (VSD) are the most common congenital heart anomalies. In
this case report, a six-month-old girl with mild pulmonary arterial hypertension (PAH) secondary to ASD and VSD was
presented. The patient was admitted due to respiratory failure and renal insufficiency. Evaluation for recurrent extubation
failures secondary to left total atelectasis yielded right pulmonary arterial (PA) compression to the left main bronchus.
Compression was relieved with right pulmonary arteriopexy with ASD and VSD closure in the same session. The
patient was extubated successfully in the immediate postoperative period and eventually discharged home. Bronchial
compression should be considered especially in patients with congenital heart disease and recurrent cases of atelectasis
in the same location.

Key Words: Atelectasis, Bronchial, Compression, Pulmonary hypertension

basl s6z konusu degilken, anatomik varyasyon varliginda hafif
derecedeki PAH dahi ¢evre dokulara basi yapabilir. Bronglar
anatomik olarak PA yakin iligki icindedir. Dolayisiyla bu gibi

hipertansiyon (PAH) yaygin olarak ASD, VSD, patent duktus
arteriosus gibi konjenital kalp hastaliklar ile iligkilidir. VSD, ASD
erken yasta kapatimadidi takdirde soldan saga santa bagl
artmis kan akimi iliskili PAH’a neden olur (2). Normal sartlarda
hafif ve orta derecedeki PAH'da cevre anatomik yapilara bir

durumlarda brong basisina bagl hayati tehdit edici bulgular
ortaya c¢ikabili. Pulmoner arterlerin bronglara basi yapmasi
akcigerlerin tamamen veya kismi olarak kapanmasina neden
olur. Burada tekrarlayan entibasyon nedeni olarak PA'nin bronsa
basisi ve bunun neden oldugu sol akciger total atelektazisi ile
tani koyulan 6 aylik kiz hasta sunulmustur.
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OLGU

Alt aylik ASD ve VSD ile takipli ve daha dncesinde solunum
sistemi ile ilgili bir sikintisi olmadigi belirtilen kiz hasta 1 ay
once, yaklasik 1 haftadir, ginde 3-4 kez olan kusma sikayetiyle
mahallinde devlet hastanesine basvurmus. Dehidrate gorinen
hastanin kandan bakilan tetkiklerinde Ure:155 (mg/dL),
kreatinin: 3.7 (mg/dL), gelmesi Uzerine akut bobrek yetmezIigi
tanisiyla Ankara’da bir egitim ve arastirma hastanesine sevk
edilmis. Dis merkez yatisinda idrar yolu enfeksiyonu tanisiyla
seftriakson tedavisi baslanan, 6dem nedeniyle diliretik tedavisi
verilen hastanin yatisinin 3.gntnde solunum yetmezIligi tanisiyla
cocuk yogun bakima alinmis ve entlbe edilerek konvansiyonel
mekanik ventilatorde izlenmis. Bir aylk yogun bakim vyatigi
sirasinda 4 kez ekstUbasyon denenmis ve ekstlbasyondan
8-10 saat sonra solunum yetmezIigi tablosunda tekrar entlbe
edilmis. Ekstlbasyonu tolere edemeyen hasta 112 araciligiyla
¢ocuk yogun bakim Unitemize devralindi.

Entibe ve mekanik ventilatdrde kabul edilen hastanin fizik
muayenesinde genel durumu orta-kotlydd, tim vicudunda
yaygin 6dem mevcuttu, sol akcigerinde solunum sesi yoktu,
apekste 4/6 sistolik Uftrim mevcuttu ve karaciger kot alti
midklaviktler hatta 3 cm ele geliyordu. Posteroanterior akciger
grafisinde (PAAG) pulmoner konus belirgin, sol akcigerin
tamamen kollabe oldugu goruldi (Sekil 1). Ekokardiyografisinde
EKO’da sekundum ASD, subaortik outlet VSD, ana PA ve sag
dalda belirgin olmak Uzere PA dallarinda genisleme oldugu
goruldu. Hastaya akut bobrek yetmezligi ve buna ikincil gelisen
sivi yukune yonelik yuksek dozlarda furosemid inflzyonu verildi.
GUnlUk aldigr cikardidi sivi takibi yapilarak 6demi kademeli olarak
azaltildi. Bize basvurusunda kreatinin degeri 1.5 gr/dl civari iken
zamanla duserek yasina gore bazal degerlere indi. Uzun sureli
entlbasyon OykUsu, atesi ve akut faz reaktanlarinda yukseklik

Sekil 1: PAAG; Sol akciger total atelektazik (ilk gelis 1.saatte ¢ekilen).
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olmasl nedeniyle genis spektrumlu antibiyotik tedavisi verildi.
Odemi ve PAAG'sinde atelektazisi belirgin gerileyen, bazal
ventilatdr ayarlaryla solutulan hastaya gelisinin 24. Saatinde
ekstlbasyon denendi. Ekstlbasyonun ilk saatlerinde atelektazi
gelismeyen hastada 8-10 saat sonra sol total atelektaziye bagli
solunum yetmezIligi gelisti. Bunun Uzerine hasta tekrar entlbe
edildi. EntUbasyonla atelektazinin geriledigi gértldu. Hastaya
atelektazisine neden olabilecek mukus tikaci agisindan etkin
gdgus fizyoterapisi verildi. Bu sekilde tekrar ekstibasyon
denemelerinde de ayni sol total atelektazi gelismesi nedeniyle
hastaya muhtemel brons basisina yonelik kontrasth toraks
bilgisayarl tomografisi (BT) ve BT anjiografi ¢ekildi. BT de sol
ana bronsun 2 cm’lik segmentine karina sonrasi sag PA basisi
mevcuttu ve sol ana brons bifirkasyon dizeyinden itibaren inen
aorta anterior komsuluguna kadar (bastya ikincil) izlenemedi,
buna bagll olarak sol akcigerin total olarak atelektatik oldugu,
havalanmadigi gérildi (Sekil 2). Yapilan dlcimde ana PA ¢ap1:20
mm (z skoru: 5), sag PA capi:17 mm (z skoru: 4.7), sol PA ¢api
15.5 mm (z skoru: 4.1) olarak saptandi. Hastaya bronkoskopi
planlanmisti ancak BT sonucunda etiyoloji aydinlatiinca buna
gerek duyulmadi. Kardiyak kateterizasyon ile soldan saga sant
oldugu gorldu, PA basinci 42 (65/17) mmHg olarak dlculdd,
ostium sekundum tipi ASD, subaortik outlet VSD ve PA'de
dilatasyon gosterildi. Hasta cocuk kardiyoloji, ¢cocuk gdgus
hastaliklari, gcocuk yogun bakim ve kalp damar cerrahisinin
katiimiyla konseyde tartisildi ve hastanin yasi itibariyle hem
ASD, VSD i¢in primer onarim hem de sagd PA basisinin sol ana
brons Uzerinden kaldirimasina ydnelik cerrahi yapiimasina karar
verildi.

Hasta kabulintn 14. gininde operasyona alindi. Operasyonda
ASD ve VSD kapatildi, sag PA aortanin 6n tarafina alinarak ana
PA’e anastomoz edildi. Postoperatif yogun bakima alinan hasta
konvansiyonel mekanik ventilatdrde entiibe takip edildi. Ameliyat

Sekil 2: Toraks BT: Sag pulmoner arterin sol ana bronsa basisi ve
total kollabe olmus sol akciger (Yatay ok sol ana bronsu, dikey ok sag
pulmoner arteri gdstermektedir).



Sekil 3: Ameliyat sonrasi akciger grafisi

sonrasl PAAG’de sol akcigerin tamamen agildigi géraldi (Sekil
3). Hastanin bakilan ekokardiyografisinde ortalama PA basinci
20 mmHg saptandi, ASD ve VSD’ye ait rezidl saptanmadi.
Ameliyat sonrasl 3.gunde hastada akut hipoksi ve es zamanli
hemoglobin dusukligu gelismesi sonrasi kalp damar cerrahisinin
Onerisiyle de kanama agisindan ¢ekilen kontrol kontrastl toraks
BT anjiografisinde sol ana bronsta eski incelemede izlenen PA
bronsg basisi bu incelemede izlenmedi (Sekil 4). Ayrica hipoksi ve
hemoglobin diUsukligind agiklayacak bir patoloji saptanmadi.
Hastanin klinigi ek midahale gerektirmeden kendiliginden
toparladi. Hastada iki defa kontrasth BT cekiimesi nedeniyle
bébrek koruyucu n-asetil sistein protokolli verildi. Izleminde
mekanik ventilatér ayarlar kademeli olarak azaltlan hasta
ameliyat sonrasl 7. gunde ekstiube edildi. Klinik izleminde vital
bulgular stabil seyreden hasta 9.gtinde servise devredildi.

TARTISMA

Cocuklarda atelektazi baslica obstruktif, resorbtif, relaksasyon
ve kompresif atelektazisi olmak Uzere baslica dort tiptir ve
en sk gorllen tipi obstriktif atelektazidir (1,2). Obstriktif
tip tam veya kismi hava yolu tikanikligina bagl olarak olusur.
Obstriktif atelektazi anatomik lokalizasyonuna gére intraluminal
ve ekstramural olarak ayrica sinflandirlabilir.  Atelektazinin
intraluminal nedenlerinin  6rnekleri arasinda hava yolunda
yabanci cisim, kan pihtisi, mukus tikaci ve timor sayilabilir.
Ekstramural brons basisi atelektaziye neden olabilir. Basiya
bircok anatomik yapi yol agsa da (kitle, apse, hematom vs.)
pediatrik yas grubunda vaskuler anomaliler énemli yer tutar
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Sekil 4: Ameliyattan sonraki toraks BT gdrlntUsu; sol ana brong
basisinin geriledigi ve aortun éndndeki sag pulmoner arter gorulmektedir
(Ok, solda basidan kurtulmus ana bronsu gdstermektedir).

(8-5). Olgumuzda da brons basisina ASD ile VSD’ye sekonder
gelisen pulmoner hipertansiyon ve PA dilatasyonu neden
olmustur.

Konjenital kalp hastaliklarinin bir kisminda klinik olarak anlamli
PAH gelisebilmektedir. Tanim olarak PAH; buyUkIigu ve konumu
nedeniyle, pulmoner dolasimin sistemik dizeydeki arteriyel
basinca maruz kaldigi durumda ortaya cikar. Blylk VSD’ler
bunun en yaygin ornegidir. Bunlarin zamaninda onariimasi bu
acidan blyldk 6énem tasimaktadir. ASD’ler disUk basingl sant
ile iliskili olup gocukluk ¢aginda ¢ok seyrek olarak PAH’a yol
acarlar; PAH gelistigi zaman, genellikle yasamin ilk yirmi yilindan
sonra ortaya cikar (6).

Pulmoner Arterlerin hava yoluna basisi, siyanotik veya asiyanotik
konjenital kalp hastaliklariyla beraber gortlebilir. Sk solunum
yolu enfeksiyonu, wheezing, pnémoni, atelektazi ve havalanma
artig ile klinik bulgu verebilir. Normal sartlarda hafif ve orta
derecedeki PAH’da ¢evre anatomik yapilara bir basi s6z konusu
degilken, anatomik varyasyon varliginda hafif derecedeki PAH
dahi cevre dokulara basi yapabilir. Bronglar anatomik olarak
PA’le yakin iligki icindedir. Dolayisiyla, bu gibi durumlarda brong
basisina bagl hayati tehdit edici bulgular ortaya ¢ikabilir. PA'lerin
bronsa yakin olmasi nedeniyle, pulmoner hipertansiyonun
brong basisina neden olmasi durumunda PA'de dilatasyon da
beklenen bir bulgudur. PA'de dilatasyon cesitli yerlerde hava
yolu basisina neden olabilir; en yaygin olani sol ana bronsun Ust
yonudur; diger bolgeler genellikle sag PA'in sagd orta lob bronsu
ile birlesim yeridir (7-9). Trakeobronsial basi iligkili kardiyak
defektlerde ekokardiyografi, toraks BT ve bronkoskopi ile kesin
anatomik tanimlama ve cerrahi planlama yapiimasi tani ve tedavi
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sUrecinde 6nemli rol oynar (8). Hastamiza da bronkoskopi
planlanmisti ancak BT sonucunda sol ana bronsa PA basisi
saptanmasi Uzerine buna gerek duyulmadi. Pulmoner anjiyografi
oOnceleri tanida altin standart olarak kabul ediimis olsada,
glinimuzde non-invazif G¢ boyutlu gorinttleme yontemleri de,
anatomi hakkinda yeterli bilgi vermektedir. Bu vakada oldugu
gibi kardiyak defektle birlikte olan basi patolojilerinde ameliyatin
amacl, kalp defektini, PAllerin neden oldugu, hava yollarinin
dekompresyonuyla birlikte onariimasidir. Bu olgularda, sag PA'in
mevcut lokalizasyonundan 6n tarafa asiimasi veya intrakardiyak
tamir ile birlikte trakeoplasti ile hava yolu rahatlamasi hava yolu
kompresyonunu hafifletmekte basaril olmustur (2,10,11).

Sonug olarak dzellikle konjenital kalp hastaligi olan ¢ocuklarda
ekstube edilememe nedeni olarak lokalize tekrarlayan atelektazi
vakalarinda brong basisi ik hatirlanmasi gereken etiyolojik
faktorlerden birisidir. Konjenital kalp hastaligi olan hastalarda
brons basisi tespit edildigi takdirde vaskuler anomaliler agisindan
ayrintill degerlendirme yapilmalidir.

Celiskili Cikarlarin Beyani: Yazar, bu makalenin arastirimasi,
yazarligi ve yayina iliskin herhangi bir gikar ¢catismasi olmadigini
beyan etmistir.

Finansman: Yazarlar bu makalenin arastirimasi, yazarligi veya
yayimi igin mali destek almadi.
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Olgu Sunumu  Case Report Turkish Journal of Pediatric Disease

Oriimcek Ising ile Gelisen Siddetli Sistemik Toksisite ve
Dermonekroz
Severe Systemic Toxicity and Dermonecrosis Caused By a Spider

Bite
Can CELiLOGLU, Orkun TOLUNAY, Ulas (")ZDEMiR, Asena SUCU, Umit QELiK

Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Klinigi YUregir/ADANA

GiRIS

oz

Loxosceles cinsi 6rimcekler, insanoglunun yerlesim yerlerinde yasayabilen, insanogluna zarar verebilme potansiyeline
sahip bir tlrddr. Literatirde érimcek isiriklarina dair yapilan yayinlarda sistemik belirti ve bulgular nadiren bildirilmistir.
Sunacagdmiz olgu daha éncesinde saglikli olan dort aylik kiz cocugu olup huzursuzluk, boyunda sislik, bdcek isirmasi
sUphesi nedenleri ile bagvurdu. Boyunda ve skalpte 6demi belirginlesen, solunum sikintisi olan ve suuru bozulan olgu
gocuk yogun bakima yatinidi. Entlibe edilen olguda koagulopati, dolasim bozuklugu, CRP yiksekligi nedenleri amprik
antibiyoterapi baslandi. Cadirda yasadigi bildirilen olguya amprik olarak akrep serumu ve takibinde yilan serumu verildi.
Olgunun ailesi yasadiklari cadirda sonraki guinlerde bulduklar érimcegi yogun bakim ekibimize bildirdi ve isirk bolgesine
uyan bdélgede dermonekroz gelismis olan olgunun tanisi aydinlatildi. Dermonekroz debride edildi ve takibe alindi. Olgu
bir aylik yatisi sonrasinda dermonekroz haricinde belirgin sekel olusmaksizin taburcu edildi. Literatirde nadiren bildirilimis
olan drimcek sokmasina bagl siddetli sistemik bulgular ve dermonekroz varligi nedenleri ile vakamizi sunulmaya deger
bulduk.

Anahtar Sézciikler: Cocuk, Dermonekroz, Damar igi pihtilasma, Orimeek 1singi

ABSTRACT

Loxosceles spiders can live in the household and have the potential to cause harm to human beings. Systemic signs
and symptoms have rarely been reported on spider bites in the literature. We present a formerly healthy four-month-
old girl applied to the hospital with complaints of irritability, swelling of the neck and suspected insect bite. The patient
was admitted to the pediatric intensive care unit because of edema in the neck and scalp, with respiratory distress and
impaired consciousness. Case was intubated, and emprical antibiotherapy started due to the coagulopathy, circulatory
failure, CRP positivity. Empirical scorpion serum and snake serum was applied to the patient living in rural areas. Several
days after the admittance, the family reported that they found a spider in the tent so the diagnosis of the case which
developed a dermonecrosis around the bite zone was clarified. Dermonecrosis was debrided and followed-up. The
patient was discharged without any apparent sequelae except for dermonecrosis after one month of hospitalization. We
found it worthwhile to submit our case due to severe systemic findings and dermonecrosis due to spider stings which
are rarely reported in the literature.

Key Words: Child, Dermonecrosis, Disseminated Intravascular Coagulation, Spider bite

Ulkemizde, yasam alaninda ériimcek oldugu bilinen bir vakada
gdz etrafinda gelismis olan akut dermonekroz vakasinda

Oriimeeklerin - glinimiizde 50.000°den fazla tir(i oldugu ELISA yontemi ile Loxosceles zehri saptandigi bildirilmistir (6).

bilinmektedir (1). Yasam alanlarimizda bulunabilen érimceklerin Ulkemizde driimcek isiriklarina dair 82 vakalik bir seri bildirilmistir
¢ogu insanlar icin zehirli degildir (2,3). Yaklasik 200 6rimcek (1). Bu bildirimde dokuz vakada hipertansiyon, hipotansiyon,
tUrindn  insanogluna  zararl oldugu distniimektedir (4). hipertermi, somnolans gibi sistemik belirti ve bulgular bildirilmistir
Kahverengi 6rimcek olarak da bilinen Loxosceles cinsi ancak vakamiz gibi solunum sikintisi yaratan siddetli 6dem,
(genus), insanoglunun yerlesim yerlerinde yasayabilen, isingiyla koaglilopati, I6kopeni bildirilmemistir. Ulkemizdeki Loxosceles
insanogluna zarar verebilme potansiyeline sahip bir tGrdur (5). cinsi érumcek 1siriklarina bagl olarak literatlre ge¢cmis vaka
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sunumlarinda; lokal doku sisligi, dermonekroz, ylzeysel cilt
nekrozu, gd&z etrafinda hiperpigmentasyon ve skarlasma
bildirilmistir (5-12).

Vakamizi; solunum sikintisi, I6kopeni ve koagulopati ile komplike
bir tablonun gelismesi, tabloyu aydinlatacak érimcegin gadirda
bulunup  fotograflanmasi, gelismis olan  dermonekrozun
gorsellerinin garpici olmasi, cilt lezyonlari hari¢ nérolojik vb. sekel
olmaksizin iyilesmesi nedenleri ile sunulmaya deger bulduk.

OLGU SUNUMU

Miadinda normal yolla 3000 gram dogmus olan 6ncesinde
tamamen saglkl dort aylk kiz bebek bagvurusundan Ug¢
gln 6nce ateslenmis. Vaka Adana’nin Sarigam ilgcesinden
basvurmaktaydi. Bagvurulan hekimin verdigi antipiretik ilag
tedavisi ile atesi gecmis. iki giin sonrasinda boyun sisligi
fark edilen ve atesi tekrarlayan vakaya basvurduklar hekim
bécek 1singi olabilecegini ifade edip ayaktan izlem O6nermis.
Ayni glin icerisinde bebegin géz etrafinda ve yldzinde sisligin
belirginlesmesi  sonrasi  hasta tarafimiza  ydnlendiriimis.
Basvurusu aninda vlcut 1sisi dogal sinrrlarda, oda havasi
solurken cilt oksijen saturasyonu % 85-88, nabzi: 148/dkK,
solunum sayisi: 52/dk, arteryel kan basinc:70/45 mmHg’di.
Boyunda ve kafa derisinin tUminde solunum yollarini tehdit
edebilecek belirgin 6dem ve ensede bir adet bir cm ¢apinda,
ceperi kabuklu, merkezi ekimotik olan, etraf dokularda ¢dem,
endUrasyon ve dalgall ekimoz/dolasim bozuklugu alanlari
mevcut olan stpheli 1sirk izi kaydedildi (Resim 1).

Resim 1: Sacli deride belirgin 6dem.
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Vakaya maske oksijen destegi ve IV (intraven®z ) hidrasyon uy-
gulandi, tansiyon degerleri disUk seyreden ve takipnesi devam
eden, suuru letarjik olan, Glasgow koma skoru 9 kaydedilen,
vaka ¢ocuk yogun bakim Unitesine yatinldi. Tetkiklerinde tam
kan sayiminda beyaz kure degeri: 1.65 x10%/ul, Hb: 10 gr/dl,
Trombosit: 475 x10%/ul, Protrombin zamani: 31 saniye (INR: 3),
parsiyel tromboplastin zamani: 45.9 saniyeydi. CRP: 14.3 mg/
dl (0-0.5 mg/dl) saptanan vakada serum biyokimyasinda Alb:
2.6 gr/dl (3.8-5.4 gr/dl), Na: 128 mmol/L (135-145 mmol/L)
mevcuttu. Kabulinde transaminaz degerleri dogal sinirlarda
olan vakanin 24 saat sonra alinan serum kreatin kinaz: 3014
U/L (0-170 U/L) olarak saptand.

Yatisinin - yaklasik sekizinci saatinde kafa derisindeki ve
boyundaki 6demi artan, solunumu zorlasan ve suuru uykuya
meyilli hale gelen hasta entlbe edilerek mekanik ventilatore
baglandi (Resim 2). Ates, beyaz kire dUsukligu, takipne ve CRP
pozitifligi mevcut olan ve sepsis ekarte edilemeyen vakaya kan
ve idrar kiiltrleri alinarak ampirik IV vankomisin (40 mg/kg/giin)
ve meropenem (60 mg/kg/gln) baslandi. Yatisin U¢Unct guini
|6kopenide diizelme goéruldl (Beyaz kire: 10.3 10A3/ul). Vakaya
koaguilopati mevcudiyeti nedeni ile 2 mg IV K vitamini ve 2x15
cc/kg/doz IV taze donmus plazma destegi baslandi. Yasa gére
arteriyel tansiyon degerleri alt sinirda olan (arteryel tansiyon 70/40
mmHg) septik tablosu olan vakaya takibinin sekizinci saatinde
dolasimi desteklemek maksadiyla dopamin (10 mcg/kg/dk)
ve dobutamin (10 meg/kg/dk) IV inflizyonlarl basland. Yatisin
ikinci ginU hipotansiyon sebat edince (arteryel tansiyon 65/35
mmHg) IV 0.1 mcg/kg/dakika dozunda adrenalin ve 0.1 mcg/
kg/dakika dozunda noradrenalin inflzyonlan tedaviye eklendi.

b

Resim 2: Kafa derisi ve boyundaki ddemi artan, solunumu zorlasan
vakanin gérindmd.



Hiponatremi ve hipoalbuminemiye yénelik IV sodyum kloriir ve
iv albumin replasmani baslandi. Ani kotulesme, koagulopati
mevcudiyeti ile olasi intrakranial kanama vb. agilarindan ¢ekilen
beyin tomografisinde; beyin parankiminde kanama veya ek
patolojiye rastlanmadi, solda temporoparietooksipital, sagda
temporoparietal bdlgede galeal ddem/hemoraji? izlendigi
rapor edildi. Kafa ve boyun ylzeyel ultrasonografide; boyun cilt
altinda difftiz 6dem izlendigi, bilateral karotid arterlerde akimlarin
dogal oldugu bildirildi. Takibinde genel durum bozuklugu ve
skalp 6demi sebat eden ve etiyolojisi aydinlatilamayan vakanin
Suriye’den gelen gbgmenlerin barindinldigi gadirlardan birinde
yasamasl ve basvurduklar yaz doneminde Adana kirsalinda
akrep ve yilan sokmasl sik gorulebilmesi dolayisi ile, akrep
serumu ve takiben yilan serumu ampirik olarak verildi. Odemleri
mevcut vakaya 4x1 mg/kg/doz IV feniramin ve 4x0.2 mg/kg/
doz deksametazon iv tedavi baslanildi.

Skalptekive boyun bdlgesindeki genis capli 3dem ve endirasyon
yatisin Uiglincll giinii sebat eden vakaya aralkl IV furosemid
verildi ancak takibinde bu tedaviden fayda gérmemesi Uzerine
tedavi kesildi. Hastanin koagulasyon parametreleri takip edildi
ve kademeli olarak taze donmus plazma inflzyonlar azaltilarak
kesildi. Takibinin dérdinct gunU olguya nazogastrik yoldan
yasa uygun formula mama ile beslenme baslandi ve kademeli
olarak arttinldi. Takibinde tansiyon élcimleri normal seyreden
vakanin vazoaktif ilag inflzyon tedavileri kademeli olarak kesildi.
Vaka, yatisinin yedinci gunu spontan solunumunun yeterli
olmasi Uzerine ekstube edildi.

Bebegin boyun cildinin posterior kesimindeki yarasi etrafinda
doku kaybi/dermonekroz ile iyilesme gorlldi (Resim 3).

Resim 3: Orlimcek 1sing etrafinda doku kaybi/dermonekroz
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Plastik ve rekonstrUktif cerrahi ekibi ile konsulte edilen vakaya
rifampisin, bacitracin ve neomisin stlfat iceren lokal antisepsi/
pansuman baslanildi, takibinde debride edildi. Aile, yatisin
ilk haftasi icerisinde gadirlarinda bulduklari Loxosceles cinsi
ortmcegi klinigimize getirdi ve klinik tablonun bu érimcek
isingina baglh gelisen Loxoscelism tablosu ile uyumlu oldugu
goruldu. Takibinde antibiyoterapisi kesilen ve agizdan yasina
uygun diyetle beslenen vaka dermonekroz agisindan plastik ve
rekonstruktif cerrahi klinigi takibine alinarak onerilerle taburcu
edildi.

TARTISMA

Oriimeek, 1sirdigi esnada gérillemezse veya yasam alaninda
Isirktan sorumlu tutulan drimcek tecribeli biyolog/araknolog
tarafindan tanimlanamazsa, bir lezyonun érimcek isingina bagl
gelistigini teshis etmek zor olacaktir (13). Olgumuzda ¢adirda
bulunan érimcegin ve lezyonun gdrselleri, drumcekler ve isiriklari
hususunda tecrUbeli bir bilim insaninin gortslerine sunulmustur,
tipik bir Loxosceles érimcegdine benzedigi tarafimiza iletilmistir.

Loxosceles cinsi 6rimcek sokmasi ile olusan Klinik tablo
literatiirde “loxoscelism” olarak adlandinimaktadi. Ulkemiz
cografyasinda loxoscelism’e neden olan tek tlrin “Akdeniz
kahverengi Orlimcegdi” olarak da ifade edilen Loxosceles
rufescens oldugu kabul gérmektedir (5). Bu tirin Istanbul,
Mardin, Kahramanmaras, Hatay, Antalya, Mugla, Aydin illerinde

saptandigi bildirilmistir (7).

Cocuklarda loxoscelism’e bagll morbidite hakkinda yeterli
bilgi literatlrde hentiz mevcut degildir. Erigkinleri de i¢ine alan,
Amerika Birlesik Devletleri menseili 10 yilllk bir retrospektif
calismada isirklann timundn evde oldugu ve ¢ogunlukla kirsal
kesimde gercgeklestigi bildirimistir (14). Vakamiz da benzer
sekilde kirsalda ev olarak kullandiklar gadirda isinga maruz
kalmisti.

“Loxoscelism” Kliniginde; artralji, soguk terleme, ates, I6kositoz,
dékuntd, hemolitik anemi, yaygin damar i¢i pihtilasma,
hemoglobinuri, miyoglobinuri, akut bdbrek yetmezligi hatta
o6lum  bildirilmistir (14,15). Loxosceles turl &rumcek isingi
sonrasl ¢ocuklarda %1.1 oraninda yogun bakim ihtiyaci
gelistigi bildirimistir (16). Hastamizin ilk yatis déneminde belirgin
|6kopeni mevcudiyeti literatUr bilgilerinden farklilik arz etmektedir
(14). Hastanin alinan kan kulturinde Ureme saptanmamasi,
I6kopeniye sebep olabilecek 1sinda bagh gelisen bakteriyel
invazyon olasiigini diglar niteliktedir.

Loxoscelism tedavisinde temel basamak elevasyon, etkilenen
uzvun immobilizasyonu, buz uygulanmasi, yara bakmi ve
tetanoz profilaksisidir (17). Hiperbarik oksijen tedavisi, dapson,
antihistaminikler (6r. siproheptadin), antibiyotikler, dekstran,
steroidler, vazodilatorler, heparin, nitrogliserin, elektrik soku,
cerrahi eksizyon ve anti-venom gibi tedavilerin uygulandig
literatlrde mevcuttu ancak etkin bir tedavi segenegdi Uzerinde bir
g6rus birligi yoktur (17).
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Sundugumuz vaka daha 6ncesinde saglikli olan dort aylik kiz
cocugu olup bdcek isirmasi, akrep sokmasi, yilan sokmasi,
1singa bagl septik sok 6n tanilari ile takip edilmekte iken, vakanin
ailesi yasadiklari gadirda sonraki gunlerde bulduklar érimcedgi
yogun bakim ekibimize godstermis ve tani aydinlatilabilmisti.
Ulkemizde dermonekroz ile seyreden vakalarda 6rlimcek
sokmas! ihtimalinin akilda tutulmasinda fayda gormekteyiz.
Ortimcek sokmasi distinilen olgularn bir kisminda  bir-iki
haftalk slre icerisinde dermonekroz gelisebileceginden Klinik
takiplerin bu ihtimali kapsayacak sekilde planlanmasinin énem
arz edecegini disunuyoruz.
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Prof. Dr. Abdullah BAYRAM'’a degerli katkilart dolayisiyla tesekkur
ederiz.
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Finansman: Yazarlar bu makalenin arastinimasi, yazarligi veya
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KAYNAKLAR

1. Cesaretli Y, Ozkan O. A clinical and epidemiological study on spider
bites in Turkey. Asian Pac J Trop Med 2011;4:159-62.

2. Dyachenko P, Ziv M, Rozenman D. Epidemiological and clinical
manifestations of patients hospitalized with brown recluse spider
bite. J Eur Acad Dermatol Venereol 2006;20:1121-5.

3. lIsbister GK, Gray MR. A prospective study of 750 definite spider
bites, with expert spider identification. Q J Med 2002;95:723-31.

4. Diaz HJ. The global epidemiology, syndromic classification,
management, and prevention of spider bites. Am J Trop Med Hyg
2004;71:239-50.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2019; 5: 395-398

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17

Gulalp B, Kayipmaz AE, Altindrs MN, Sancak Z, Yigit N. Loxosceles:
A Case Healed Completely Without Any Necrotic Tissue by
Emergency Department and Review of the Literature. JAEM
2013;12:101-4.

Akdeniz S, Green JA, Stoecker WV, Gomez HF, Keklik¢i SU.
Diagnosis of loxoscelism in two Turkish patients confirmed with
an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) and non-invasive
tissue sampling. Dermatol Online J 2007;13:11.

Yigit N, Bayram A, Ulasoglu D, Danisman T, Ocal IC, Sancak
Z. Loxosceles Spider Bite in Turkey (Loxosceles rufescens,
SICARIIDAE, ARANEAE). J Venom Anim Toxins incl Trop Dis
2008;14:178-87.

Disel NR, Sahan O, Acikalin A. Necrotizing arachnidism: Diagnosing
with inspection in insect bites. Gaziantep Med J 2014;20:338-41.

Ergin S, Aktan S, Erdogan BS, Kara IG, Eviiyaoglu D. Bir Nekrozitan
Araknidizm Olgusu. Turkderm 2006;40:17-9.

Kose A, Cete Y, Eken C, Kdse B. Loxosceles Isingina Bagl Gelisen
Nekrotizan Araknidizm: Olgu Sunumu ve Literatirin Godzden
Gegirilmesi. Turkiye Acil Tip Dergisi 2006;6:181-5.

Tagkesen M, Akdeniz S, Tas T, Keklikgi U, Tas MA. A rare cause of
severe periorbital edema and dermonecrotic ulcer of the eyelid in
a child: brown recluse spider bite. Turk J Pediatr 2011;53:87-90.

Keklikgi U, Akdeniz S, Sakalar YB, Gakmak SS, Unlii K. Loxosceles
reclusa bite to the eyelid. Eur J Ophthalmol 2008;18:633-5.

Vetter RS, Bush SP. Additional considerations in presumptive
brown recluse spider bites and dapsone therapy. Am J Emerg Med
2004;22:494-5.

Hubbard JJ, James LP. Complications and outcomes of brown
recluse spider bites in children. Clin Pediatr (Phila) 2011;50:252-8.
Vorse H, Seccareccio P, Woodruff K, Humphrey GB. Disseminated
intravascular coagulopathy following fatal brown spider bite
(necrotic arachnidism). J Pediatr 1972;80:1035-7.

Elbahlawan LM, Stidham GL, Bugnitz MC, Storgion SA, Quasney
MW. Severe systemic reaction to Loxosceles reclusa spider bites
in a pediatric population. Pediatr Emerg Care 2005;21:177-80.

. Swanson DL, Vetter RS. Bites of Brown Recluse Spiders and

Suspected Necrotic Arachnidism. N Engl J Med 2005;352:700-7.



Derleme

. Turkiye Cocuk Hastaliklar Dergisi
Review Turkish Journal of Pediatric Disease 399

Kemoterapi ve Radyoterapiye Bagli Kardiyovaskiiler Toksisite
Cardiovascular Toxicity Due to Chemotherapy and Radiotherapy

ibrahim ilker CETIN, ® Hazim Alper GURSU

Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Cocuk Saglgi ve Hastaliklar, Hematoloji Onkoloji EGitim ve Arastirma Hastanesi,
Cocuk Kardiyoloji Klinigi, Ankara, Turkiye

oz

Cocukluk cagr kanserlerinde sag-kalim sonrasi kardiyovaskUler hastalik riski kontrol gruplarina gére 8-10 kat daha fazla
bulunmustur. Bu konuda yapilan ¢alismalar kardiyovaskuler hastaliklardan &lim riskinin tedavi tamamlandiktan 5-10
yil sonra belirgin arttigini, tani Gzerinden 30 yildan uzun stire gegen hastalarda kardiyak toksisiteye bagl hastaliklarin
en dnemli mortalite nedeni oldugunu gdstermistir. Bu nedenle tedavi sirasinda ve sonrasinda hastalarin dizenli takibi
gerekmektedir. Ornegin, antrasiklin tedavisi verilen ve tedavi lizerinden 10 yildan uzun slire gecen hastalarin yaklasik
yarisinda, hicbir semptom bulunmasa bile subklinik kardiyak hastalik bulunmaktadir. Sag-kalim sonrasi tim hastalar dikkate
alindiginda bu rakam %25’in tUzerindedir. Bu sonuglar subklinik bulgularin yillar icerisinde kétllesecegini gdstermektedir.
Cocuklarda kemoterapiye bagl toksisiteyi ve uzun ddnemde toksisitenin nasil sonuclanacagini tahmin etmek her zaman
mUmkuUn degildir. Direkt miyokard hasari yaninda miyokardiyal fonksiyon kaybi yada vaskuler hemodinaminin bozulmasi
gibi kemoterapiye bagl degisiklikler kardiyovaskuler sistemi etkileyebilir. Kardiyovaskuler sistem ayrica radyasyon
hasarina da agiktir. Temel mekanizma interstisyel fibrozis gelismesidir. Tedavisi devam eden hastalarda kardiyovaskduler
sistem le ilgili bazal deg@erlerin elde edilmesi ve erken bulgularin saptanabilmesi amaciyla dizenli aralarla tanisal
degerlendirme yapilmalidir. Tedavisi tamamlanan hastalarda ise genel kabul gérmus yaklasim asemptomatik hastalarda
bu degerlendirmenin 5 yilda bir yapilimasi, semptomatik hastalarda ise semptomlar basladiginda yapilarak bulgulara
gbre sikiginin belirlenmesi gerektigi seklindedir. Ayrica en dusuk etkili dozun belirlenmesi, alternatif doz ve uygulama
metodlarinin gelistirilmesi, protokollere kardiyak koruyucu ajanlarin eklenmesi, radyoterapi kullanimi ve dozunun
azaltimasi ile kardiyak toksisiteye bagl hastalik insidansinin azaltimasi tUzerine yeni tedavi protokolleri gelistiriimelidir.
Sag-kalim sonrasi obezitenin énlenmesi, metabolik sendrom ve hipertansiyon ile micadele, hiperlipideminin énlenmesi,
erken ateroskleroz gelisiminin takibi, aritmi agisindan dikkatli olunmasi, sigara, alkol kullanimi ve madde aligkanlig ile
muUcadele de énemlidir.

Anahtar So6zciikler: Cocukluk Cagi, Kanser, Kemoterapi, Radyoterapi, Toksisite

ABSTRACT

The risk of cardiovascular disease in childhood cancers after survival was found to be 8-10 times higher than the
control groups. Studies have shown that the risk of death from cardiovascular diseases increases significantly after
5-10 years following the completion of treatment, and it is the most important cause of mortality in patients given
the diagnosis for more than 30 years. Therefore, regular follow-up of patients is required during and after treatment.
For example, approximately half of patients who have been treated with anthracycline and whose treatment have
been completed for more than 10 years ago have subclinical cardiac disease, even if no symptoms are present.
Considering all patients after survival, this is over 25%. These results indicate that subclinical findings will worsen
over the years. It is not always possible to predict the chemotherapy associated toxicity in children and how long-
term toxicity will result. Chemotherapy-induced changes, such as loss of myocardial function, or loss of vascular
hemodynamics, as well as direct myocardial damage, may affect the cardiovascular system. The cardiovascular system
is also susceptible to radiation damage. The main mechanism is the development of interstitial fibrosis. In patients
undergoing treatment, diagnostic evaluation should be performed at regular intervals in order to obtain basal values
related to the cardiovascular system and to detect early findings. In patients whose treatment have been completed, the
generally accepted approach is to perform this evaluation every 5 years in asymptomatic patients and to determine the
frequency according to symptoms and findings in symptomatic patients. In addition, new treatment protocols should be
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developed on the basis of determination of lowest effective dose, development of alternative dosage and application methods, addition
of cardiac protective agents to protocols, reduction of the use and dose of radiotherapy to reduce disease incidence due to cardiac
toxicity. Prevention of obesity, metabolic syndrome, hypertension and hyperlipidemia, follow-up of early atherosclerosis, caution in terms
of arrhythmia, prevention of smoking, alcohol use and substance abuse are also important after survival.

Key Words: Cancer, Chemotherapy, Childhood, Radiotherapy, Toxicity

GiRIS

TUm ¢ocukluk gagdi kanserleriicin 5 yillik sag-kalim 1970’li yillarin
sonunda %60’ In altinda iken, bu rakam 2000’li yillarin basinda
%80’in Uzerine ¢ikmigtir. Tani Uzerinden 30 yildan uzun sUre
gecen hasta orani %25 civarindadir. Ayni dénemde ALL, AML,
non-Hodgkin lenfoma, ndroblastoma, yumusak doku ve “germ”
hdcreli tmorler gibi pek ¢cok cocukluk cagl kanser insidansinda
artis olmustur (1-3).

Sag-kalim oraninin artiyor olmasi, erken ve ge¢ dénemde ortaya
cikabilecek, yasam kalitesini olumsuz etkileyebilecek ve hatta
erken mortaliteden sorumlu olabilecek kemoterapi ve radyoterapi
iliskili toksisiteyi gindeme getirmistir. Hastalar degerlendirilirken
genel saglk durumu, ruh sagligi, fonksiyonel durum, aktivite
kisithgl, kanser iligkili agr ve kanser iligkili endise basliklari
altinda 6 farkl durum sorgulanmalidir. 1980’li yillarin sonunda
hastalarin %40’ civarinda bu bahsedilen saglik durumlarindan
en az biri mevcut iken, ginimuzde kanser tanisi Uzerinden 30
ylldan fazla zaman ge¢mis olan hastalarda bu rakam %70’in
Uzerindedir. Oyleki, kanser tanisi Uzerinden 30 yildan fazla zaman
gecmis olan hastalarda kemoterapi iliskili ikincil timorlere yada
toksisite iliskili kardiyak ve pulmoner hastaliklara bagl mortalite,
ilk kanserin reklrrensi yada progresyonuna bagl mortaliteden
daha yUksek hale gelmistir. Bu hastalarda kardiyak toksisiteye
bagli hastaliklar en &nemli mortalite nedenidir. Bu nedenle tedavi
sirasinda ve sonrasinda hastalarin dizenli takibi gerekmektedir.
Ayrica, yeni tedavi protokolleri yarar-zarar dengesini saglamak
amaclyla en dustk etkili dozun belirlenmesi, alternatif doz ve
uygulama metodlarinin - gelistiriimesi, protokollere kardiyak
koruyucu ajanlarin eklenmesi, hematolojik ve dusuk evreli “solid”
doku tumoérlerinde radyoterapi kullanimi ve dozunun azaltiimasi
ile kardiyak toksisiteye bagl hastalik insidansinin azaltimasi
Uzerine yogunlasmistir. Kanser tedavisi Klinik, biyolojik ve
genetik faktorler isiginda risk analizi yaklasimi ile her hasta icin
“&zel” olmalidir (1-3).

PATOFiZYOLOJIi

Kemoterapiye bagl toksisite doza bagimli olabilecegi gibi ilk
dozda da ortaya cikabilir. Tedavi protokoll icerisinde yer alan
diger ajanlar ve birlikte radyoterapi uygulanmasi toksisiteyi
artirabilir. Cocuklarda kemoterapiye bagl toksisiteyi ve kalp gibi
rejenerasyon kapasitesi dlsUk olan organlarda uzun dénemde
toksisitenin nasil sonuclanacagini tahmin etmek her zaman
mumkin olamamaktadir. Direkt miyokard hasari yaninda
miyokardiyal fonksiyon kaybi yada vaskuler hemodinaminin
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bozulmasi gibi kemoterapiye bagl degisiklikler kardiyovaskuler
sistemi etkileyebilir. Kardiyak ritmin bozulmasi, miyokard
iskemisi, hipertansiyon, ventrikller disfonksiyon gibi pek ¢ok
degisiklik cok farkl mekanizmalar ile olusabilmektedir (1,2,4).
Kemoterapiye Bagh Kardiyovaskiiler Degisiklikler

Ritim Degisiklikleri

Hastalarda direkt Purkinje sistemi etkilenerek (paklitaksel),
santral sedatif etki yada vazovagal aktivite yoluyla (talidomid)
bradikardi gelisebili. HUcre igerisine potasyum giriginin
yavaslamasl nedeniyle QT intervalinde uzama (amsacrin,
arsenik trioksid, tirozin kinaz inhibitorleri, antrasiklinler, 5-FU)
meydana gelebilir. Bu durum uzamis repolarizasyon nedeniyle
VT yada VF i¢in zemin hazirlar. Ventrikller ekstra atimlar, sints
nod disfonksiyonu ve azalmis QRS voltajl (antrasiklinler) ile
karsilasilabilir. Miyokardite ikincil (mitoksantron), iskemiye ikincil

(trastuzumab, 5-FU), ileti gecikmesi (trastuzumab) yoluyla aritmi
gelisebilir (1,2,4).

Miyokardiyal iskemi

Antimetabolitler (5-FU, kapesitabin), mikrotlbul hedefleyici
ajanlar (paklitaksel, doketaksel), monoklonal antikor bazli tirozin
kinaz inhibitorleri (bevasizumab), klguk molekullt tirozin kinaz
inhibitorleri (sorafenib, erlotinib) miyokardiyal iskemiye neden
olurlar. Endotelyal NO sentaz aktivitesinin inhibisyonu nedeniyle
olusan koroner arter spazmi, direkt miyosit hasari ve koagulasyon
sisteminin aktivasyonu muhtemel faktérlerdir(1,2,4).

Hipertansiyon

Antrasiklinler, ifosfamid, metotreksat, sisplatin ve vaskiler
endotelyal blyUme faktorl (VEBF) reseptorleri Uzerinden NO
sentez inhibisyonu yapan tirozin kinaz inhibitérleri (bevacizumab,
sorafenib, sunitinib) endotel hasari ve periferal vaskuUler direncte
artisa neden olarak vazokontriksiyon yoluyla hipertansiyon
gelisimine neden olabilirler(1,2,4).

Ventrikiil Disfonksiyonu

Antrasiklinler (doksorubisin), tirozin kinaz inhibitorleri (imatinib,
dasatinib, nilotinib, sunitinib, sorafenib), monoklonal antikorlar
(trastuzumab, lapatinib), alkilleyici ajanlar (siklofosfamid,
ifosfamid, sisplatin, mitomisin) direkt miyosit hasari, reaktif
oksijen radikalleri, vaskuler endotel hasari, miyokardiyal
inflamasyon gibi mekanizmalarla ventrikll disfonksiyonuna
neden olabililer. Ornegin antrasiklinler demir iyonlan ile
kompleks olusturarak reaktif oksijen radikallerinin (hidrojen
peroksit, hidroksil radikalleri) olusmasina, hicre igi enerji
metabolizmasinin bozulmasina, ciddi oksidatif stres olusturarak
hlcresel hasara neden olmaktadir (1,2,4).



Radyoterapiye Bagh Kardiyovaskiiler Degisiklikler

Radyoterapi Hodgkin lenfoma, beyin timaorleri, Wilms timora
ve sarkomalarda halen tedavinin kritik bir parcasidir. Perikard,
miyokard, kalp kapaklari, ileti sistemi ve koroner arterler farkli
dlzeylerde radyasyon hasarina acikti. Temel mekanizma
interstisyel fibrozis gelismesidir. Kalp kapaklarinda yetmezlik
veya darlik olusmasl, erken ateroskleroz gelismesi, restriktif
ventrikul disfonksiyonu, konstriktif perikardit gibi bulgular doza
ve tedavi sonrasi gecen sureye bagl olarak gelisebilmektedir

©).

EPIiDEMiYOLOJi

Cocukluk cagl kanserlerinde sag-kalim sonrasi UglncU en sik
Olim nedeni ik kanserin tekrarlamasindan ve ikincil kanser
gelisiminden sonra gelen kardiyovaskuler sistem ile ilgili
hastaliklardir. Ayni yasa sahip kontrol gruplarina gére bu risk
8-10 kat daha fazla bulunmustur. Bu konuda yapilan galismalarin
cogunun kesitsel olmasina ragmen, uzun sureli izleme dayall
daha az sayidaki caligmalar gostermistir ki, kardiyovaskuler
hastaliklardan 6lUm riski tedavi tamamlandiktan 5-10 yil sonra
belirgin artmakta, 30 yildan sonra bile plato yapmamakta ve 30
ylldan sonra 6lim nedeni olarak ilk siraya yerlesmektedir (2,4).

Antrasiklinlerin -~ gocukluk  gadr  kanserlerinde  kullanimi
gunumuzde %60 civarindadir. Radyoterapinin doz ve uygulama
alani ise giderek azalmistir. Antrasiklin tedavisi verilen ve tedavi
Uzerinden 10 yldan uzun sure gegen hastalann yaklasik
yarisinda, hicbir semptom bulunmasa bile subklinik kardiyak
hastalik bulunmaktadir. Sag-kalim sonrasi tUm hastalar dikkate
alindiginda bu rakam %25’in tzerindedir. Bu sonuclar subklinik
bulgularin  yillar igerisinde  kotllesecegini  gostermektedir.
Subklinik kardiyak hastalik tanim olarak kisalma fraksiyonunun
%30’un altinda olmasidir. Subklinik bulgularin erken saptanarak
tedaviye erken baslaniimasi kotllesmeyi geciktirebilir ve hatta
Onleyebilir distincesi gunimuzdeki pek cok calismanin gikis
noktasi olmaktadir. Kiimdlatif doz, tani aninda hasta yasi (<5 yas)
ve tanidan sonra gegen slre (>5 yil) kardiyak hastalik gelisimini
belirleyen faktorlerdir. Ayrica birlikte verilen radyoterapinin ve
kiz cinsiyetin riski artirdigi belirlenmistir. C282Y mutasyonu
gibi (Herediter Hemokromatozis ile iliskili) genetik faktorlerin de
kardiyak toksisite riskini artirdigi bilinmektedir (2-4).

Antrasiklin kullanimi sonrasi perikardiyal, vaskUler yada kalp
kapak hastaliklar ventrikil disfonksiyonuna gére daha nadir
gorilmektedir ve bu nedenle daha az calisiimiglardi. Son
yillarda yapilan ¢alismalar diyastolik ventrikdl disfonksiyonunun,
sistolik ventrikdl disfonksiyonundan daha erken bagladigini
gostermistir. Ayrica, bu ¢alismalara gore ventrikul disfonksiyonu
icin glvenli bir doz yoktur. Ornegin 30 yilin sonunda kimdlatif
doz <250 mg/m? olan hastalara goére >250 mg/m? olan
hastalarda doksorubisin iliskili kardiyak hastalik riski 2 kat fazla
bulunmustur. Benzer durum mediastinel radyoterapi uygulanan
hastalar icin de gecerlidir. Radyasyon dozu <20 Gy olan
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hastalara goére >20 Gy olan hastalarda koroner arter hastaligi
riski 6 kat fazla saptanmistir (2-5).

Antrasiklinlere bagl kardiyak toksisite akut, erken baslangicli
kronik progresif ve ge¢ baslangi¢l kronik progresif olmak Uzere
3 ayr sekilde ortaya gikabilir. Akut form tedavi sirasinda gérulen,
erken baslangi¢li kronik form tedavi tamamlandiktan sonraki 1
yil icerisinde gorulen, geg¢ baslangicl kronik form ise 1 yildan
sonra gorUlen toksisite seklidir. Akut toksisite hafif olabildigi
gibi agir kalp yetmezIigi ve hatta fatal aritmiler gorulebilir. Kronik
toksisite ise hafif baglar ve her iki formu da progresif seyreder.
Diger kemoterapi ajanlar antrasiklinler kadar calisiimamis olsa
da, 6rnegin siklofosfamide bagll kardiyak toksisitenin yiksek
doz, erken yas ve diger ajanlar ile (sisplatin yada antrasiklinler)
kombinasyon uygulandiginda arttigi saptanmistir (1,2,4).

KARDIYOVASKULER TOKSISITENIN DEGERLENDIRILMESI

Bu amacla elektrokardiyografi (EKG), ekokardiyografi,
radyonuklid anjiyografi, kardiyak MR, endomiyokardiyal biyopsi,
koroner BT anjiyografi ve nUkleer kardiyak gortntlleme
metodlar kullanilabilir. Ekokardiyografi ile hasta takibi halen
temel yaklagimdir. Yaygin olmasi, tasinabilir olmasi, cogu zaman
sedasyon ihtiyacl olmamasi ve gercek zamanli sonug aliniyor
olmasi nedeniyle tercih edilmektedir. Son yillarda konvansiyonel
ekokardiyografiye gore daha sensitif sonuglar veren doku
Doppler ve “speckle tracking” ekokardiyografi metodlar
gelistiriimistir. Ekokardiyografi teknik olarak yapilamiyor ise
radyonuklid anjiyografi yapilabilir, ancak hem iyonize radyasyon
kullanilmasi ve hem de diyastolik ventrikdl fonksiyonu hakkinda
bilgi vermemesi dezavantajlandir. Kardiyak MR ise hem yaygin
degildir, zaman alir, pahalidir ve hem de sedasyon gerektirebilir.
Diger metodlar ise 6zel durumlarda tercih edilebilecek
tetkiklerdir ve kullanimlari uzmanlasmis merkezlerde mumkin
olabilmektedir (2,5,6).

Tedavi Sirasinda Monitérizasyon

Kardiyovaskuler sistem ile ilgili bazal degerlerin elde edilmesi
ve erken bulgulann saptanabilmesi amaciyla dizenli aralarla
ekokardiyografi yapiimaldir. Bazal bulgulara gore ejeksiyon
fraksiyonunda yada kisalma fraksiyonunda %710’dan fazla
azalma (semptom varliginda 9%5), ejeksiyon fraksiyonunun
%55, kisalma fraksiyonunun %30’un altina dismesi kétllesme
(ventriktl  disfonksiyonu) olarak degerlendirili. Bu durum
ayni anda en az iki ayrn test ile (ekokardiyografi, radyonuklid
anjiyografi yada kardiyak MR) gosterildiginde antrasiklin tedavisi
sonlandirimaldir. EKG bulgular (QT intervalinde uzama, voltaj
supresyonu), kardiyak biyobelirtec (Troponin) ve BNP dizeyleri
de kardiyak toksisite agisindan uyarici olmaktadir (2,7).

Tedavi Sonrasinda Monitérizasyon

Asemptomatik hastalarda subklinik kardiyak hastaligin
gbsterilmis olmasinin klinik pratikte ne anlama geldigi halen
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tam olarak netlik kazanmamustir. Bu nedenle henlz standart
bir hasta izlem Onerisi yoktur. Genel kabul gérmis yaklasim
asemptomatik hastalarda 5 yilda bir yapilmasi, semptomatik
hastalarda ise semptomlar basladiginda yapilarak bulgulara
goére sikiginin belilenmesi gerektigi seklindedir. Ancak kan
basinci, EKG bulgular, lipid profili, glukoz diizeyi ve komorbid
risk faktdrleri yilda bir yada iki yilda bir yapilan her kontrolde
degerlendirilebilir. Sigara ve alkol kullanimi, hareketsiz yasam
tarz ve madde aligkanligi her kontrolde sorgulanmalidir.
KUmulatif antrasiklin dozu 100 mg/m? Uzerine g¢iktiginda
hipertansiyon riskinin 1.5 kat arttigi gosterilmistir. Hastalarda
ayrica radyoterapi iliskili yada ifosfamid, metotreksat ve sisplatin
iliskili hipertansiyon gelisebilmektedir. Ornegin, nakil 6ncesi
tim vlcut radyasyonu uygulanan hematopoetik kok htcre
nakli yapilmis hastalarda 30 yillik izlem sonunda hipertansiyon
insidansi %35 civarinda olmaktadir (2).

KARDiIYOVASKULER TOKSISITENIN ONLENMESi

Bu amacla antrasiklin  kimulatif dozu azaltlabili, ancak
tedavi etkinliginin azalmamasi gerekmektedir. Ayrica yapilan
calismalar antrasiklinler igin emniyetli bir doz bulunmadigini
gostermigtir.  Antrasiklin - preparatlannin  lipozom igeresine
enkapsulasyonu ile olusturulan lipozomal antrasiklinler (Doxil)
hedef organda toplanmakta, bdylelikle plazma antrasiklin
duzeyi yukselmemekte ve toksisitesi oldukga dustik olmaktadrr.
Bir doksorubisin epimeri olan epirubisin gibi antrasiklin
analoglari ile de toksisitenin azaltilabilecegi gosterilimistir. Ayrica
idarubisinin de yapisal analogu oldugu daunorubisinden daha
dUstk toksisiteye neden oldugu bilinmektedir. Antrasiklinin
devamli inflzyonu ile serum konsantrasyonu duistk tutularak
toksisitesi azaltilabilir. Bir demir selatorl olan deksrazoksan
kullanilarak antrasiklin ile demir iyonlar arasinda kompleks
olusumu 6nlenmis ve ayrica yapllan galismalarla antrasiklin
etkinliginin azalmadigr gosteriimistir. Noétral pH’l normal dokuda
hidroksil radikallerinin olusumunu azaltan, timor dokusunda ise
asidik pH nedeniyle aktif metabolitine donisemeyen amifostin
de toksisiteyi azaltabilmektedir. A, C ve E vitamini, selenyum
ve coenzim-Q10 gibi antioksidanlar tedaviye eklenebilir. Ancak
bahsedilen bu yaklasimlara ragmen toksisite konusunda uzun
dénem sonuglar halen tartismalidir. Anjiyotensin donustaricu
enzim (ACE) inhibitdrd, anjiyotensin reseptor blokeri (ARB) veya
B-bloker ajanlar tedaviye eklendiginde kisalma fraksiyonunda
ve sol ventrikll boyutlarinda duzelme olmakta, ancak uzun
dénemde etkileri sinirll kalmaktadir. Radyoterapinin toksik etkisi
ise “3-boyutlu”, “intensity modulated”, “stereotactic” ve “proton
terapisi” gibi yeni gelistirilen teknikler sayesinde hem verilen
doz ayarlanarak hem de uygulanan alan sinirlari net olarak
belirlenerek azaltilabilmektedir (2,5,8-11).

KARDIYOVASKULER TOKSISITENIN iZLEMi ve TEDAVISI

Kalp yetmezligi semptom ve bulgulan olmayan, kardiyak
bulgulari normal olan hastalarda temel yaklasim sigara ve alkol
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kullanimini engellemek, saglikli beslenme ve hareketli yasam
tarzinin kazandirimasi, metabolik sendrom ve hipertansiyon ile
mUcadeledir. Kalp yetmezIligi semptom ve bulgulari olmayan,
ancak ventrikUler disfonksiyon bulgulan olan (subklinik kalp
hastaligl) hastalarda ACE inhibitérl (enalapril), ARB (valsartan,
telmisartan) veya [-bloker (metoprolol, karvedilol, nebivolol)
tedavisi ile sure¢ yavaslatilabili. Kalp yetmezligi semptom
veya bulgulan ile birlikte ventrikUler disfonksiyon bulgulari
olan hastalarda antikonjestif ajanlarla kalp yetmezIligi tedavisi
veriimelidir. Tedaviye direncli kalp yetmezligi olan hastalarda
ise ECMO, ventrikll destek cihazlari, yapay kalp uygulamalari
ile destek saglanmalidir. Bu asamada kalp nakli diger tedavi
segeneklerinden biridir. Ancak kalp nakli sonrasi uygulanan
immunsupresyonun ilk kanserin reklrens riskini yada ikincil
kanser gelismesi riskini artirdigi bilinmelidir (1-5,12-16).

Ayrica sag-kalm sonrasi obezitenin Onlenmesi, metabolik
sendrom ve hipertansiyon ile micadele, hiperlipideminin
Onlenmesi, erken ateroskleroz gelisiminin takibi, aritmi agisindan
dikkatli olunmasi, sigara, alkol kullanimi ve madde aliskanlidi ile
mUcadele de énemlidir (2).
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