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Degerli Bilim Insanlari,

Mersin Universitesi Saghk Bilimleri
Dergisi'nin 15. Cildinde ilk 6zel saymmiz
yayinlamaktan mutlu oldugumuzu belirtmek
isterim. ilk 6zel sayimizin 1998 yilindan beri
diizenli olarak yapilan ve bu sene 21.
diizenlenen Mersin Pediatri Giinlerinin
Sempozyum konusma ve bildiri metinlerini
icermesi de ayrica bir mutluluk kaynagidir.

Ik o6zel sayimzin editérligiini
yapan ProfDr. Ali DELIBAS hocam ile
yardimcilar1 Dog. Dr Serra SURMELI DOVEN
ve Dr. Ogr. Uyesi Aylin KONT OZHAN dergi
politikamiz geregi belirledigimiz kriterler
cercevesinde konusma metin ve sempozyum
bildirilerinin hazirlanmasinda biiyiikk bir
emek ve zaman harcadilar. Ozellikle sozlii ve
poster bildirilerin hakem degerlendirme
slireclerini ~ bilimsel  nitelikten  6diin
vermeden titizlikle yaptilar. Ozel sayida yer
almasit planlanan konusma metin ve
sempozyum bildirilerinin sayfa duzeni
calismalarin1 6zenle yaptilar. Kendilerine
buradan sevgi ve tesekkiirlerimi iletmek
istiyorum.

Ozel say1 dosyalarinin  yayina
hazirlanmasinda Yardimci Editér Prof.Dr.
Ozlem Izci AY’a hicbir detayr kagirmadan
dikkatli ve sabirll c¢alismasindan dolay1
tesekkiir ederim.

Degerli Bilim Insanlari,

Mersin Universitesi Saghk Bilimleri
Dergisi olarak bu giizel baslangi¢ sonrasinda,
glclimiiz yettigince, bilimsel etkinliklerin
bildirilerini iceren 6zel sayilar yayinlamayi
planlamaktayiz. Bu konuda bizimle isbirligi
icinde olursaniz, binbir zahmetle hazirlanan
ve yapilan bilimsel etkinlik sonugclarinin
bilim insanlarina daha kolay ve hizl
ulastirilabiliriz. Bilimsel bilgi birikimine
katki saglayan biitiin bilim insanlarina
tesekkiir ederken, “Diinyada her gsey icin,
medeniyet icin, hayat icin, muvaffakiyet icin
en hakiki miirgit ilimdir, fendir. Ilim ve fennin
haricinde miirsit aramak gaflettir, cehalettir,
dalalettir” diyen Mustafa Kemal Atatiirk’i

sayglyla anmak istiyorum. Bugilin her
zamankinden daha fazla bilimsel bilgiye
ihtiyacimiz var. Amacimiz bilimsel bilgiyi
tiretip bir koseye koymak degil, onu toplum
ve olmazsa olmaz olan ¢evrenin yararina
kullanmaya calismaktir-...

Bilimsel ve dostca kalin, gortismek
uzere...

Prof.Dr. C. Tayyar SASMAZ
Editor
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21. Mersin Pediatri Giinleri, 25-26 Mart 2022, Mersin
Ali Delibas!

1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji BD, Mersin, Tiirkiye

Degerli Bilim Insanlar,

Mersin Universitesi Saghk Bilimleri
Dergisi'nin 2022 y1l1 Ek sayisindan merhaba.

Bu sayida Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim
Dali'nin 25-26 Mart 2022 tarihleri arasinda
Mersin Universitesi Prof. Dr. Ugur ORAL
Kiltir Merkezi'nde diizenlemis oldugu 21.
Mersin Pediatri Glinleri’'nin poster bildirileri
0zet olarak, sozlii bildiri ve konusmalar tam
metin olarak yayinlanmistir.

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali
1998 yilinda Dog¢. Dr. Esat YILGOR'iin
baskanliginda faaliyete ge¢mis olup 2003’de
bilim dallar1  kurulmustur. Mersin
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghig ve
Hastaliklar1 Anabilim Dalr'nin ilk organize
ettigi Mersin Pediatri Giinleri 1998 yilinda
hastanemiz faaliyete gecmeden gokdelende
calisildig1 zaman “Kern ikterus ve norolojik
sekeller” konusunda yapilmistir. ilk yillar
yilda iki kere kisa siireli dilzenlenen
toplantilar 20-21 Subat 2004 9. Mersin
Pediatri Giinleri'nden sonra iki-ii¢ giinliik
kongre-sempozyum seklinde yapilmistir.
Daha sonra yilda bir olmak lizere toplantilar
diizenli olarak gerceklestirilmistir.
Universitemizin kurulusunun 30. yilinda 21.
Mersin Pediatri Giinleri Mersin Universitesi
Ciftlikkoy Kamptisi'nde Prof.Dr. Ugur Oral
Kiiltiir Merkezi'nde diizenlenmistir.

Covid 19 pandemisi nedeniyle iki
senedir ara verdigimiz toplantimizi yeniden
yuz yiize olarak gerceklestirdik. Toplam 290
kisi toplantimiza katilmistir. Toplantimizin
programi Cocuk Saghg: ve Hastaliklarina ait
temel konular arasindan secilmis olup Cocuk
Saghigiyla ilgilenen pratisyen ve uzman

hekimlerin  bilgilerinin  gilincellenmesi
acisindan yararl olacaktir. Ayrica toplantilar
sirasinda pratikte sik karsilasilan sorunlar
da tartislmistir.  ilkbahara merhaba
dedigimiz glinlerde kongremizdeki bilimsel
programin yorgunlugunu sosyal program ile
atmaya calistik.

Toplantida alti  oturumda 19
konusma yapilmistir. Ayrica 6’s1 poster ve
18’i sozli bildiri olmak iizere toplam 24 adet
bildiri sunulmustur. S6zlii ve poster bildiri
oturumlariyla giincel calismalar
degerlendirilmistir. Prof. Dr. Olgu
HALLIOGLU'nun “Diinden bugiine Mersin
Pediatri Glnleri” bashiklh acilis
konusmasinda Anabilim Dalimizin ilk
giinden beri nasil gelismis oldugunu izlemis
olduk. Fotograflar esliginde eski giinleri
hatirlayarak MEUTF Cocuk Saghg ve
Hastaliklar1 Anabilim Dal'ndan uzmanlhigini
alan ve emekli olan hocalarimizi ve
arkadaslarimizi andik.

2021 yihinda kaybettigimiz Cocuk
Onkolojisi hocamiz Prof. Dr. Caglar CITAK",
Covid 19 hastalifi nedeniyle hayatini
kaybeden Romatoloji hocamiz ProfDr.
Abdullah CANATAROGLU’nuy, yine Covid
19’dan hayatini kaybeden doktor, hemsire ve
diger saglik personellerini de saygiyla ve
rahmetle andik.

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim
Dalinin kurucusu olan ve Mersin Pediatri
Gilinleri'ni baglatan Prof.Dr. Esat YILGORe,
onceki donemlerde anabilim dali baskanhg:
yapan Prof.Dr. Aytug ATICI'ya halen anabilim
dali baskanimiz olan ProfDr. Necdet
KUYUCU’ya, Kongre diizenlemede bana
yardimci olan ve bu saymmin da editor
yardimciligini yapan Dog.Dr. Serra SURMELI
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DOVEN’e ve Dr.0gr. Uyesi Aylin KONT
OZHAN’a, uyumlu ve aile gibi bir ekip olarak
calistiZimiz anabilim dalimiz 6gretim lyesi
arkadaslarima, asistan ve hemsirelerimize,
stajyer ogrencilerimize, katilimci
meslektaslarima ve sevgili esim Dr. Ozlem
KEMAL DELIBAS’a, ilag endiistrisinden
destek olan firmalara ve kongre diizenleme
firmasina katkilarindan ve tesriflerinden
dolay1 ayr1 ayr1 tesekkiir ediyorum.

Ayrica 21. Mersin  Pediatri
Giinleri'nin Ozel Say1 olarak
yayinlanmasinda yardim ve katkilarim
esirgemeyen Editéor Prof.Dr. C. Tayyar
SASMAZ ve Yardima Editér Prof.Dr. Ozlem
Inci AY’a ¢ok tesekkiir ederim.

Bir sonraki 22. Mersin Pediatri Giinleri'nde
saglikh  bir sekilde bulusmak iizere
hoscakalin.

Saygilarimla

Prof.Dr. Ali DELIBAS

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saghg1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Cocuk
Nefrolojisi Bilim Dali Baskani

Mersin Univesitesi Saglik Bilimleri Dergisi
21. Mersin Pediatri Giinleri Ozel Say1 Editérii

21.MERSIN

PEDIATRI GUNLERI

25 - 26 Mart 2022
Mersin Universites

Prof Dr. Ugur Oral Kultir Merkezi

Resim 1. Toplantinin afisi
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Resim 2. Acilis konusmasi sonrasi plaket takdimi. Soldan saga; MeUTF Dekan Yardimcisi Prof. Dr.
Serap DEMIR, Prof. Dr. Olgu HALLIOGLU, Prof. Dr. Necdet KUYUCU, Prof. Dr. Ali DELIBAS

Resim 2. i1k giin 25 Mart 2022 6gle arasinda toplu fotograf cekimi
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Resim 4. Toplant1 arasi ¢ay kahve molasi. Soldan saga; Prof. Dr. Cetin OKUYAZ, Prof. Dr. Ali
Delibas, Prof. Dr. Olgu HALLIOGLU, Prof. Dr. Selma UNAL

MERSIN MER.

Resim 5. [lk oturum sonrasi: Soldan saga: Do¢. Dr. Serra SURMELI DOVEN, Dog. Dr. Ozlem Ozgiir
GUNDESLIOGLU, Prof.Dr. Ali NAYCI, Dr.Ogr. Uyesi Caner ISBIR; Prof.Dr. Necdet KUYUCU, Prof. Dr.
Semanur KUYUCU, Prof.Dr. Ali DELIBAS
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21. MERSIN PEDIATRI GUNLERI

Degerii Meslektaslarim,

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglgr ve Hastalikiars
Anabilim Dali'min dizenlemis oldugu “21. Mersin Pediatri Ginleri”
25-26 Mart 2022 tarififeri arasinda Mersin Universitesi
Prof.Dr.Ugur Oral Kiiltdr Merkezi'nde gerceklestirilecektir:

Kongremizin programu Cocuk Sagligr ve Hastaliklarina art
termel konular arasindan secilmis olup Cocuk Sagligiyla ilgilenen
pratisyen ve uziman hekimlerin bilgilerinin gincellerimesi agrsindan
yararils olacaktir. Ayrica toplantilar sirasinda pratikte sik karsilasilan
sorunlar da tartisilacakti: Sozli ve poster bildiri oturumlariyla
glncel calismalar degerlendirilecektir. [lkbahara merhaba
dedigimiz ginlerde kongremizdeki bilimsel programin
yorgunlugunu sosyal program ile atmaya ¢alisacagiz.

Kongremiz degerli konusmacilar ve sizlerin katilimiyla
guzellesecektir. Sizleri “21. Mersin Pediatri Gidnleri’ne davet
etmekten ve ararmizaa gormekten mutluluk ve onur duyuyoruz.

Saygiarnmizia

Kongre duzenleme kurulu aaina
Prof: Dr: Ali DELIBAS
Kongre Baskari
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ONURSAL KURUL

Prof. Or. Ahmet CAMSAR/

(Mersin Universitesi Rektorii)

Prof. Dr. Ali KAYA
(Mersin Universitesr Tip Fakdltesi Dekari)

Prof: Dr. Necdet KUYUCU
(Mersin Uni. Tip Fak. Cocuk Sag. ve Hast. A.D. Baskari)

BASKAN

Prof: Dr: Ali DELIBAS
BILIMSEL SEKRETERLER

Dog. Dr. Serra SURMELI DOVEN  Dr: Ogr: Uyesi Aylin KONT OZHAN
DUZENLEME KURULU

Prof. Dr. Necdet KUYUCU
Prof. Dr: Semmanur KUYUCU
Prof: Dr: Selma UNAL

Prof. Dr. Cetin OKUYAZ
Prof: Dr: Ali DELIBAS

Prof. Dr: Yusuf USTA

Prof. Dr. A.Ertug ARSIANKOYLU
Do¢. Dr. Mustafa KOMUR
Dog. Dr: Yalgin CELIK

Dog. Dr. Tugba ARIKOGLU
Dog¢. Dr. Derya KARPUZ
Dog¢. Dr. Giflgin BOZLU

Dog¢. Dr: Ozlern TEZOL

Dog. Dr: Serra SURMELI DOVEN

Dr: Ogr: Uyesi Mehmet ALAKAYA

Dr: Ogr. Uyesi Asuman Nur KARHAN
Dr. Ogr. Uyesi Aylin KONT OZHAN
Dr: Ogr: Uyesi Meftern ¢. DIREK

Dr. Ogr Uyesi Aysen ORMAN

Dr: Ogr: Uyesi Derya DUMAN

Dr: Ogr: Uyesi Fatrma DURAK

Ogr: Gor: Dr: Khatuna MAKHAROBLIDZE
Ogr: Gor: Dr: Barnu INCE DURHAN
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PROGRAM

25 Mart 2022 Cuma (Birinc/ Gdr)

712:30 - 13: 00

18:00 - 13:30

13:30 — 74:00

14:00 - 74:30

14:30 — 75:00

15:00 — 715:30
715:30 — 76:00
16:00 - 76:30

Agihis Toreni

l. OTURUM

Oturum Bagskanlari : Prof. Dr. Aytug ATIC/
Prof: Dr: Esat YILGOR

Dinden Bugiine Mersin Pediatri Gdnleri
Prof. Dr: Ofgu HALLIOGLY

/. OTURUM

Oturum Baskary : Prof. Dr; Necdet KUYUCU
Qocuklarda Covid 79 Hastalarinda Medikal Tedavi
Dog. Dr: Ozlern Ozgiir GUNDESLIOGLU

Oturum Bagkar : Prof. Or. Ali DELIBAS
Qocuklarda ldrar Yolu Enfeksiyonlarina Gincel Yakiasim
Dog. Dr: Serra SURMELI DOVEN

Oturum Baskaru : Prof. Dr: Ali NAYC/
Endrezis Nokturna
Or. Ogr. Uyesi Caner ISBIR

Ara

/. OTURUM

Oturum Baskar : Prof. Dr. Semanur KUYUCU
Besin Alegjilerine Gdrcel Yaklasim

Dr: Ogr. Uyesi Aylin KONT OZHAN

Oturum Baskar : Prof. Dr: Yusuf USTA
Qocuklarda Kusmaya Yaklasnn
Or. Ogr. Uyesi Asuman Nur KARAAN
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25 Mart 2022 Cuma (Birinc/ Gir)

16:30 - 17:00 Oturum Baskary : Prof: Dr. Selrma UNAL
Olgularla Notropenik Hastaya Yaklasim
Olgu sunumiarr : Ogr: Gor. Or. Banu INCE DURHAN
Notropenik Hastaya Yaklasim : Uzm. Dr. Feryal KARAHAN

17:00 - 17:30 Ara

17:30 - 719:00 Sozli Sunumlar (Salon A)
Oturum Baskanlarr : \
Dog. Dr: Gdlgin BOZLU - Dog. Dr: Ozlerm TEZOL

Sozlid Sunumlar (Salon B)
Oturum Bagkanlarr : -
Do¢. Dr. Mustata KOMUR - Dog. Dr. Tugba ARIKOGLU

Poster sunumlars
Oturum Bagkanlari :
Or. Ogr. Uyesi Mehmet ALAKAYA

Dr: Ogr: Uyesi Asuman Nur KARHAN
Dr: Ogr: Uyesi Fatrma DURAK

26 Mart 2022 Curmartesi (Tkinci Giin)

08:30 - 09:00 V. OTURUM
Oturum Baskar : Prof. Dr. Cetin OKUYAZ
Febril Konvilsiyon e
Or. Ogr Uyesi Meltern COBANOGULLAR/ D/REK :

09:00 - 09:30  Oturum Bagskar : Prof. Dr. Olgu HALLIOGLU
Cocuklarda Miyokardit/Miyoperikarditlerde Gincel Yaklasim
Dog¢. Dr. Derya KARPUZ

09:30 - 710:00  Oturum Baskans : Dog. Dr. Yalgcin QEL/K
Yiiksek Riskli Yenidoganliarda Poliklinik (zlemi

Or. Ogr Uyesi Aysen ORMAN

10:00 - 710:30  Ara
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26 Mart 2022 Cumartesi (Ikinc/ Giin)

710:30 - 77:00 V. OTURUM
Oturum Bagskarn: Prof. Or. Alj Ertug ARSIANKOYLU
Cocuklarda Kafa I¢i Basing Artist Sendromu ve Tedavisi
Dr: Ogr: Uyesi Mehmet ALAKAYA

77:00 - 77:30 Oturum Bagkaru : Prof. Dr. Hayri Levent YILMAZ
Pediatrik Temel ve lleri Yasarm Desteginde Neler Degisti?
Uzm. Dr. Sevcan BILEN

17:80 - 12700 Otururm Baskari : Dog. Dr: Gilgin BOZLU
Cocuk Hastalarda Beyin Bilgisayarli Tormografi
Endikasyorlarr (PECARN)
Dr: Ogr: Uyesi Fatma DURAK

12:00 - 712:30 Oturum Bagkar : Prof. Dr. Necdet KUYUCU
Akiler llag Kullarimi: Cocuklarda IVIG Kullannm [lkeleri
Uzm. Dr: Edanur YES/L

72:30 - 713:30  Ogle Yernegi

13:30 - 74:00 vi. OTURUM
Oturum Baskari : Prof: Dr: Ali DELIBAS
Olgularia Raayolofik Degerlendirrme
Prof. Dr: Feramuz Demir APAYOIN

74:00 - 74:30  Oturum Baskar : Dog. Dr: Mustara KOMUR
Dismortik Hastaya Yaklasim
Uzm. Dr: Gizerm UREL DEMIR

74:30 - 75:00  Oturum Baskaru : Dog. Dr. Tugba ARIKOGLU
Otizm Belirtileri Ne Zarman Baslar ve Nasi/ Tarn Konulur?
Prof. Dr. Fevziye TOROS

75:00 - 15:30  Oturum Baskari : Dog. Dr: Ozlern TEZOL
Pediatride Adli Olgu Olarak Bildirirmi
Gereken Konular
Prof: Dr:. Hakan KAR

715:30 - 76:00  Kaparis

S g —




Konusmaci Metni

Mersin Univ Saglk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri):1-6

Cocuklarda Covid-19 enfeksiyonu tedavisi

Covid-19 treatment in children

Ozlem Ozgiir Giindeslioglu?
1Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi. Cocuk Enfeksiyon Bilim Dali. Adana, TURKIYE

Giris

Koronavirtsler zarfl,, tek zincirli
RNA viriisleridir. Insan koronaviriisleri
229E, 0C43, NL63 ve HKU1 genellikle

kendini sinirlayan, iist ve alt solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olurlar.

Aralik  2019’da  Cin'in  Vuhan
kentinde pnémoni ve akut solunum sikintisi
sendromu gelisen olgularin artisiyla birlikte
bunun yeni bir koronovirlis alt tipi ile
olustugu saptandi ve etken SARS-CoV-2
hastalik koronovirus hastaligit 19 (COVID-
19) olarak adlandirildi. 11 Mart 2020°de
Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan
pandemi olarak kabul edildi. Cocuklarda her
yas grubunda enfeksiyon goriilmekte ancak
yas arttikca COVID- 19 goriilme sikliginin
arttigl bildirilmistir. Cocuklarin genellikle
index vaka olan ev halki iiyelerinden enfekte
oldugu bildirilmistir. Cocuklarda COVID-19
eriskinlere kiyasla daha hafif seyirlidir. 18
calismanin  degerlendirildigi bir meta
analizde ise 20 yas ve alt1 cocuk hastalarda
asemptomatik enfeksiyon orant %15-42
arasinda  bildirilmistir. Ancak immun
yetmezlik, altta yatan kronik hastaligi olan
hastalarda agir seyirli hastalik
gelismektedir. Cocuklarda halen COVID-19
tedavisi net olmayip hasta bazli tedavi
onerilmektedir.

Epidemiyoloji

Cocuklarda olgularin biiytk kismini
asemptomatik ve hafif seyirli olgular

olusturdugu icin sikligt tam olarak
bilinmemektedir. Tim olgularin %15-
22’sini cocuk hastalarin olusturdugu tahmin
edilmektedir. Cocuklarda yas arttik¢a
gorilme sikhigr artmaktadir. 0-4 yas arasi
cocuklarda %17.4, 5-10 yas arasi ¢cocuklarda
%18.6, 11-13 yas arasi cocuklarda %25.7,
14-17 yas arasi ¢ocuklarda %38.3 siklikta
gorildigi bildirilmistir.
Klinik

Cocuklarda COVID-19 olgularinda
Dong ve arkadaslan klinik, laboratuvar ve
radyolojik  6zelliklerine goére hastalik
siddetini tanimlamistir. Buna gore; herhangi
bir klinik ve radyolojik bulgusu olmayan
ama nazofaringeal siiriintii de SARS-CoV-2
PCR pozitifligi bulunan hasta asemptomatik,
akut iist solunum yolu enfeksiyonu bulgusu
olan ancak klinik ve radyolojik olarak
pnomonisi olmayan hasta hafif dereceli,
solunum yolu bulgular1 ve pnémoni tanisi
olan hasta orta dereceli, dispne, siyanoz gibi
ilerleyici bulgularn olan ve hasta agir
dereceli olarak tanimlanmistir. COVID- 19
cocuklarda genellikle hafif seyirlidir. 7780
laboratuvar olarak dogrulanmis COVID-19
tanii  ¢ocuk vakanin degerlendirildigi
metaanalizde olgularin %19.3’1
asemptomatik, %42 hafif seyirli, %39 orta
ve %2 agir seyirli hastallk olarak
bildirilmistir. Daha once yapilan
calismalarda cocuklarda %40-70 arasinda
ates  yakinmast = %37-64.5 okstirik
yakinmasi en sik gortilen belirtilerdir.

Yazinin gelis tarihi: 25.03.2022

Yazinin kabul tarihi:25.03.2022

Sorumlu Yazar: Ozlem Ozgiir Giindeslioglu, Dogent Doktor, Cukurova Universitesi Tip
Fakiiltesi, Cocuk Saghg1 ve Hastaliklar1 A.D, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 Bilim Dalj,
Adana. Tel: 0505 5677801, E-posta: ozlemozgur1978@yahoo.com
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Gastrointestinal yakinmalarin %22
oraninda saptandigl bildirilmistir. Bir yas
alt1 cocuklarda ates ve oral alim bozuklugu
daha sik saptanmaktadir. Tat ve koku kaybi
eriskinlere gore daha az saptanmakta olup
¢ocuk hastalarin bu yakinmalarin farkinda
olamayabilecegi diistiniilmektedir.
Avrupa’da 25 merkezin katildigr bir
calismada median yas1 5 yas olan PCR ile
dogrulanmis SARS-COV-2 enfeksiyonu tanisi
alan 582 cocugun  degerlendirildigi
calismada hastalarin %62’sinin yatirilarak
izlendigi ve %8 hastanin yogun bakimda
izlendigi  bildirilmistir. Cocuklarda ve
adolesanlarda SARS-CoV-2 iligkili o6liim
nadir olarak olup mortalite oram 9%0.8
olarak bildirilmistir. Subat 2021‘de 7
tilkenin (Fransa, Almanya, Italya, Ispanya,
Glney Kore, UK, USA) verileri
incelendiginde 0-19 yas arasi cocuklarda
mortalite her 100000 kiside 0.17 olarak
bildirilmistir. Hastaligin siddetli
seyretmesindeki en 6nemli risk faktori altta
yatan kronik hastalik ve immun supresyon
olusturan hastalik varligidir. Hastaligin agir
seyretmesine neden olan risk faktorleri
Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Cocuklarda COVID-19 siddetini
arttiran risk faktorleri

* Norolojik Hastalik
* Metabolik Hastalik
* Konjenital kalp hastaligi

* Obezite
* Diabet
e Astim

* Kronik Pulmoner Hastalik
* Orak Huicre Anemisi

« Immun supresyon

* Prematirite

*  Down Sendromu

Tani

Klinik ve radyolojik siipheli olgular
nazofaringeal siriintii 6rneklerinde SARS-
CoV-2 PCR pozitifligi olmasi durumunda
dogrulanmis vaka olarak kabul edilir. Klinik
sliphesi olan ancak ilk testi negatif olan
hastalarda 24-48 saat sonra testin tekrar
edilmesi onerilmektedir. Alt solunum yolu
enfeksiyonu olan hastalarda balgam, trakeal
aspirat, bronkoalveolar lavaj gibi alt

Covid 19 tedavisi

solunum yollarina ait 6rneklerin alinmasi
onerilmektedir. D-dimer yiiksekligi, C-
reaktif protein (CRP) artis;, Laktat
Dehidrogenez (LDH) yiiksekligi, troponin
yuksekligi gibi bazi laboratuvar degerlerinin
hastaligin  siddetini  belirleyici  6zellik
gosterdigi bildirilmistir. Alt solunum yolu
tutulumu olan hastalarda radyolojik
degerlendirme yapmak gerekir. Toraks
tomografisinde en stk  buzlu cam
goriiniimiinde opasiteler ve konsolidasyon
bulgusu saptanir. Plevral efiizyon nadirdir.

Tedavi

COVID-19 yeni bir hastalik olmasi
nedeniyle hastaneye yatis endikasyonlari
ozellikle pandemi basinda net degildi. Ancak
genel olarak; kritik hastalig1 olan, siddetli
hastaligt olan, agir alt solunum yolu
enfeksiyonu bulgulart olan, altta yatan
hastalig1 olanlar (immun supresif durum) ve
30 glnden kiicik atesli yenidoganlarin
yatirilarak izlenmesi 6nerilmektedir.

Cocuklarda destekleyici tedavide
ates diisirmek icin genel ates yonetimi
Onerileri  gecerlidir. Pandemin erken
donemlerinde nonsteroidal
antiinflamatuvar ilaclarin COVID-19
hastaliginin siddetini arttiracagi yoniinde
endiseler bulunmakta idi ancak yapilan
calismalar nonsteroidal antiinflamatuvar
ilaclarin  hastaligin  siddetini  arttiric
etkisinin olmadigini ortaya koymustur.

Antitrombotik Tedavi
COVID-19 hastalarinda trombotik
komplikasyonlar %1-2 oraninda

saptanmistir. Tromboz gelisen hastalarin
cogunun 212 yas oldugu bildirilmistir.
Tromboz icin risk faktorii olan hastalarda
antitrombotik tedavi verilmelidir. Kanser,
obezite, santral vendz kateter varligi, D-
dimer >5 kat artis, tromboz o&yKiisi,
tromboza genetik yatkinlik gibi durumlar
diger hastaliklarda oldugu gibi COVID-19
icin de tromboz riskini arttirmaktadir.

Antiviral Tedavi

Cocuklarda antiviral tedavi
konusunda heniiz randomize kontrolli
calismalarla desteklenmis net bir tedavi
onerisi bulunmamaktadir. Kritik ve agir
seyirli hastalif1 olanlarda ve orta dereceli
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hastalig1 olup altta yatan hastaligi bulunan
hastalarda antiviral tedavi onerilmektedir.
Antiviral  tedavi  olarak = ¢ocuklarda
remdesivir ve baricitinib 6nerilmektedir.

Remdesivir

Bir niikleotid analogu olup RNA
bagimli RNA polimeraz inhibisyonu yapar.

212 yas ve kilo 240 kg Amerikan
Gida ve ila¢ Dairesi (US Food and Drug
Administration: FDA) onay1 var. 23.5 kg
¢ocuklarda acil kullanim onay1 var. Bulanty,
Kusma, transaminaz artisi ensik bildirilen
yan etkileridir.
Baricitinib

Romatoid artrit tedavisinde
kullanilan  janus kinaz inhibitéridiir.
immunmodilatér etkisi yaninda viriisiin
hiicreye girisini azaltma etkisi de vardir.
Eriskinlerde remdesivir ile
kombinasyonunun mortaliteyi azalttigl
bildirilmis. FDA 2 yasindan biiyik,
Hastaneye yatirilmis solunum destegi
ihtiyac1 olan ve ekstrakorpoiyal membran

oksijenizasyonu (ECMO) ihtiyact1 olan
hastalarda acil kullanim onay1 vermistir.

Favipiravir

Pandeminin baslangi¢c merkezi olan
Wuhan’da kullanilmistir.  Ayrica talya,
Japonya, Rusya, Ukrayna, Ozbekistan,
Moldova ve Kazakistan, Banglades, Misir,
Hindistan, Tiurkiye’'de kullanilmistir.
Favipiravir, bir on ilactir. Riboniikleik asit
(RNA) bagimh RNA polimeraz
inhibitoriidir. Favipiravirin Influenza A ve
Ebola, Bat1 Nil viriisii, Sarthumma viriasu,
Lassa viriise karst etkili oldugu daha
onceden bilinmektedir. Favipiravirin
¢ocuklarda kullanimi ile ilgili veriler
kisithdir. Cocuklarda  devam  eden
randomize kontrolli ¢alismalar var. Eriskin
calismalarinin sonucunda viral Kklerensin
diger antivirallere ve pleseboya gore daha
hizh  ve  yiksek oranda  oldugu
bildirilmektedir.

COVID-19 Tedavisinde Diger ilaclar

Pandeminin basindan bu yana
Klorakin- Hidroksiklorakin,
Hidroksiklorakin-Azitromisin, Ivermektin,
nitozoksanid gibi pek ¢ok ilacin tedavide adi

Covid 19 tedavisi

gecmesine ragmen bu ilaglarin tedavide
kullanimi 6nerilmemektedir.

Glukokortikoid Tedavisi

Cocuklarda COVID-19 tedavisinde
glukokortikoidlerle ilgili devam eden
calismalar var ancak sonuclar1 belli degil.
Glukokortikoid tedavisine hasta bazinda
karar verilmesi Onerilmektedir. Mekanik
ventilasyon yada ek oksijen istegi olanlar ve
hastaligin ilerlemesine neden olacak risk
faktérii olan cocuklarda kullanimi genel
olarak  kabul gormektedir. Tedavide
oncelikle Dexametazon tercih edilmeli ve
diistik dozda verilmelidir. 10 giin yada hasta
taburcu olana kadar (bunlardan hangisi kisa
ise ona gore tedavi siiresi ayarlanir)
tedavinin devam  edilmesi  Onerilir.
Glukokortikoid tedavi dozlar1 Tablo 2’de
verilmistir.

Tablo 2. COVID-19 tedavisinde kullanilan
ila¢ dozlar1

ilag Doz

Dexametazon 0.15 mg/kg oral, IV giinde
tek doz (maks: 6 mg)

Prednizolon 1 mg/kg oral giinliik tek
doz(maks: 40 mg

Metil 0.8 mg/kg IV tek doz

prednizolon (maks:32 mg)

Hidrokortizon  <lay: 0.5 mg/kg IV her 12
saatte 7 gin 0.5 mg/kg IV
tek doz 3 glin

21 ay: 1.3 mg/kg IV her 8
saatte (maximum 50
mg/doz; maximum 150
mg/glinliik total doz)

Maks: maksimum(en fazla)

Immunmodulatér Tedavi
Tocilizumab

IL-6  Reseptoriinii  bloke eden
monoklonal antikordur. FDA =22 yas usti
kisilerde, sistemik glukokortikoid alan ve
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oksijen ihtiyact olan yada mekanik
ventilasyon ihtiyaci olan hastalarda acil
kullanim onay1 vermistir. Eriskinlerde
hastane yatis sikligini, mekanik ventilasyon

stresini ve mortaliteyi azalttig
bildirilmistir. Cocuklarda etkinligi
bilinmemektedir. Immun supresif

hastalarda kullanimi ile ilgili randomize
kontrollii calisma yok.

Asagidaki durumlarin  varlhiginda
kullanilmamalidir:

* Hipersensitivite gelismesi
durumunda,

* Kontrol edilmemis agir ek
enfeksiyon varliginda,

* Absolute noétrofil sayisi <1000
cells/microL ise

* Trombosit sayist <50,000/microL
ise,

* Alanine aminotransferazin (ALT)
>5 kat artmis olmasi durumunda,

* Gastrointestinal perforasyon riski
ylksek olan hastalarda,

Tocilizumab kullanimi sonrasinda canh
as1 yapilacak ise son dozdan sonra en az 2- 4
hafta beklenmelidir.

Anakinra

IL-1 Reseptor inhibitoridir.
Eriskinlerde yapilan calismalarda
mortaliteyi azalttigy bildirilmigtir.

Hiperinflamasyon yada agir hastalikta agir
solunum sikintisi varliginda verilebilir.

Hastalarin Evde izlemi

COVID-19’un ilerleme ve agir seyirli
olma ihtimali olan hastalarda evde izlem
sirasinda antiviral ilaglar yada monoklonal
antikorlar kullanilabilir. Yas<12 yas, kilo
23.5 kg olan cocuklarda remdesivir
kullanilabilir. Yas = 12, kilo = 40 kg olan
¢ocuklarda  sotromivab, bebtelovimab,
nirmatrelvir-ritonovir ~ gibi  monoklonal
antikorlar veya remdesivir kullanilabilir.
Immun supresif hastalk yada immun
supresif tedavi alan hastalarda, teknoloji
bagimli hastalig1 olan ¢ocuklarda, ¢oklu altta
yatan hastaligi olanlarda ve obez olan
¢ocuklarda  Sotromivab, Bebtelovimab,
Nirmatrelvir-ritonovir ~ gibi monoklonal
antikorlarin, evde izlemi yapilacak olan
¢ocuklarda kullanimi 6nerilmektedir.

Covid 19 tedavisi

Monoklonal antikorlarin  eriskin
calismalarinda hastane yatisi ya da olumi
azalttig1 bildirilmistir.

Evde izlem Yapilan Hastalarda
izolasyon

COVID-19’da viral sa¢ilim median
15 giin (11-20 gln)dir. Semptomatik
hastalarin asemptomatik hastalardan daha
uzun silire viral sagilima neden oldugu
bildirilmistir.

Asemptomatik-hafif hastalik
varliginda; semptomlarin baslangicindan
sonraki 5 giinde, en az 24 saat atessiz
donem ve diger semptomlarin olmamasi
durumunda izolasyon sonlandirlabilir.
Ancak 5. giinde izolasyon kalksa da hasta 5
giin daha maske takmalidir. Maske
takamayacak ise en az 10 giin izolasyona
devam edilmelidir.

Orta dereceli hastalifi olanlarda;
Semptom baslangicindan sonra 10 giin
izolasyona devam edilmelidir.

Agir dereceli hastaligl1 olanlarda;
PCR testi ile karar verilmelidir. Entilibe
olmus agir hastalarda semptom
baslangicindan sonraki 20 giin izolasyona
devam edilmeli ve en az 24 saat atessiz ise
ve diger semptomlar yok ise izolasyon
sonlandirilabilir.

Orta ve agir dereceli immun
yetmezligi olanlarda; semptom
baslangicindan sonra en az 20 giin
sonrasina kadar izolasyona devam edilmeli
ve test bazl karar verilmelidir.

Test bazl yaklasim onerileri ise; 24
saat arayla en az 2 negatif test (antijen ya da
PCR) olmali ayrica hastanin son 24 saatte
atesi olmamali ve diger semptomlari
diizelmis olmalidir. Tat koku kaybi varligi
devam edebilir ve izolasyon siiresini
etkilemez.

Hastada test pozitifligi 30 giinden
uzun suriyorsa; ileri testlerin yapilmasi
(genetik sekans, viral kultiir)
onerilmektedir. Son  doénem  bébrek
yetmezligi gibi daha hafif immun supresyon
yaratan durumlarda hastanin izlemini yapan
birimlerce hastaya gore karar verilmesi
onerilmektedir.
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COVID-19 Korunma

COVID-19°dan korunmada maske
kullanimi, el hijyeni etkin ve en ucuz
yontemlerdir. Ancak korunmada asilama
esas yontemdir.

COVID-19 igin gelistirilen ya da
gelistirilmekte olan asilar inaktif veya
zayiflatilmis asilardir. Bu asilar rekombinan
protein, vektor aracili, DNA ya da RNA bazl
molekiiler asilar olmak tizere farkh
yontemlerle gelistirilmistir. Asilarin baslica
notralizan antikor olusturarak bagisiklik
olusturdugu bildirilmektedir.

BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) asisi 5
yas ve lizeri icin kullanim onay1 almisken
diger asilar 18 yas tizeri icin kullanim
onayina sahiptir. Bunlar disinda farkh
tlkelerde kullanilan farkli pek ¢ok as1
bulunmaktadir.

COVID-19 asisina yeterli yanit
gelistiremeyen kisiler (orta-agir immun
yetersizlik ) ve ciddi yan etkiler nedeniyle
asilamas1 tamamlanamayan c¢ocuklarda
maruziyet dncesi korunmada =12 yas ve
240 kg cocuklarda Tixagemivab-cilgamivab
kullanilabilir. Maruziyet sonrasinda ise
onerilen bir monoklonal antikor tedavisi
yoktur.

Sonug¢ olarak COVID-19 c¢ocuklarda
hafif seyirli olsa da o6zellikle altta yatan
hastalig1 olan ¢ocuklarda 6liimciil olabilir.
Hastaligi sorunsuz atlatan c¢ocuklarda
sonrasinda  gelisen  multiinflamatuvar
sendrom (MIS-C) ise ¢ocuklar i¢in hastaligi
daha da onemli hale getirmektedir. Cocuk
hastalara genellikle hastalifin ev i¢i yada
akraba gibi yakin temashh  oldugu
eriskinlerden bulastig1 bilinmektedir. Bu
nedenle ¢ocuklarin korunmasinda eriskin ve
adolesanlarin asilanmasi esastir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatiir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmas, elestirel inceleme: 00G

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Cocuklarda idrar yolu enfeksiyonlarina giincel yaklagim

Current approach to urinary tract infections in children

Serra Siirmeli Déven!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji BD, Mersin, Tiirkiye

idrar Yolu Enfeksiyonu Siniflamasi ve
Tanimlamalar

Cocuklarda idrar yolu
enfeksiyonlari, ust uriner sistem
enfeksiyonu (UUSE), alt iiriner sistem
enfeksiyonu (AUSE) ve asemptomatik
bakteriiiri (ABU) olmak tizere tice ayrilir.
UUSE, bobrek ve iireterlerin, AUSE, iiretra
ve mesanenin enfeksiyonunu ifade eder.
ABU ise idrar yolu enfeksiyonu (IYE) ile ilgili
herhangi bir belirti olmamasina ragmen
idrar kiltiriinde anlamh diizeyde bakteri
tiremesi olarak tanimlanir. ABU’nun [YE’'den
farki ABU’da piylirinin eslik etmemesidir.
Atesli IYE, atesin 38°Cnin iizerinde
olmasiyla  beraber IYE  saptanmas;,
semptomatik IYE, ates ya da iiriner
semptomlarla birlikte IYE goriilmesi iken
steril piyliri, idrar kiltiiriinde treme
olmamasina ragmen idrarda lokosittri
olmasi olarak tanimlanir. Komplike IYE,
yenidoganlarda IYE, abdominal ve/veya
mesanede Kitle, bobrek ve liriner sistemde
anomaliler (BUSA), iirosepsis, E.coli dis
enfeksiyonlar, atipik klinik seyir, 72 saate
gecmesine ragmen antibiyotik yanitinin
alinamamasi, renal abse gibi durumlara
eslik eden 1YE'yi tanimlar. Tekrarlayan IYE
ise, 22 akut PN ya da dust iriner sistem
enfeksiyonu, = 1 kez PN ya da st iiriner

sistem enfeksiyonu+21 sistit ya da alt iiriner
sistem enfeksiyonu, = 3 sistit ya da alt
Uriner sistem enfeksiyonu olarak
tanimlanir.

Epidemiyoloji

Idrar yolu enfeksiyonlar1 (iYE)
cocukluk caginda solunum yolu
enfeksiyonlarindan sonra ikinci siklikta
goriilir. ilk 2 yasta prevelans %3-5'tir.
Hayatin ilk yilinda erkeklerde (%3.7) kizlara
gore (%2) daha sik gorilir. Bir yas
sonrasinda kizlarda daha siktir. Puberte
oncesinde kizlarda insidans %3, erkeklerde
%71’dir. Ik IYE sonrasinda 6-12 ay icinde
tekrarlama riski %12-30’dur.

Etkenler

Genellikle bakteriyel, nadiren fungal,
viral, parazitik organizmalar sorumludur.
I[YE'ye yol acan bakteriyel etkenler:
Escherichia coli (%85-90), Klebsiella,
Proteus  (tas varlhiginda), Enterokok,
Enterobakter, Pseudomonas, grup B
streptekoklar  ve  Stafilokoklar ~ (BUSA,
genitolriner  cerrahi, yabanci cisim
varliginda)’dir. iYE'ye yol acan viral
etkenler, Adenoviriis, polyoma BK virlis,
CMV, HHV-6, simianvirtis (SV40) iken fungal
etkenler ise Kandida suslaridir.

Yazinin gelis tarihi: 25.03.2022

Yazinin kabul tarihi: 25.03.2022

Sorumlu Yazar: Serra Siirmeli Déven, Dogent Doktor, Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Saghgr ve Hastaliklart Anabilim Dali Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Mersin Tel: 0324

2410000/22044, E-posta: serrasurmel@yahoo.com
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Patogenez

IYE patogenezinde asendan,
hematojen yayilim, bakteriyel virulans
faktorleri ve konake1 faktorleri -etkilidir.
Asendan yol, gram negatif enterik floranin
tretradan yukar1 dogru ilerleyerek sistit,
piyelonefrit ve ABU tablolarina sebep
olmasidir.  Hematojen yol, 1YE'lerin
%1’'inden sorumludur. Stafilokokus aureus,
hematojen yayillim yaparak intrarenal,
perinefrik abseye yol acar. Hematojen
yayilim oOzellikle hasarli, obstriiksiyonu olan
ya da immiin yetmezlikli kisilerde Stafilokok
ve fungal enfeksiyonlarla gortliir. Bakteriyel
virilans faktorleri, E. Colimin adezin ve
fimrialaridir. Fimbrialar, E.coli'nin
liroepitelial hiicrelere tutunmasinda rol alan
yluzeyinde bulunan mikroskobik yapilardir.
Tip 1 Fimbria, mesane epitel hiicrelerine
tutunmada, Tip 2 Fimbria (p-fimbria) ise
akut piyelonefritte rol alir. Konakgida IYE ile
iliskili risk faktorleri: Kiz cinsiyet, slinnetsiz
erkek cocuklari, ileri evre vezikoliretral
refli (VUR), ailede VUR &ykiisii, BUSKA,
mesane bagirsak disfonksiyonu (MBD),
kabizlik, mesane Kkateterizasyonu, bobrek
tasi, genetik faktorler, biiyiik gocuklarda DM
ve seksiiel aktivite olarak sayilabilir.
Kizlarda iretranin kisa olmasi 1YE'nin
asendan ilerlemesi icin bir risk faktoridiir.
Prepisyumdaki nonkeratinize mukozaya
liropatojenler daha kolay tutunabilir.
Prepisyum enteropatojenik  bakterilerin
barinmasi ve ¢ogalmasi i¢in uygun bir ortam
olabilir. Sitinnetli olmayan c¢ocuklarda
siinnetli olanlara gore IYE riski 9.1 kat
artmis olarak saptanmis. Dogal bagisiklik
sistemine ait olan toll-like reseptorlerin
sayisinin ya da antibakteriyel peptidlerin
tiretiminin (Katelisidin ve alfa defensin gibi)
azlig1 da IYE gelisimi igin risk faktorii olarak
gosterilmistir. Tekrarlayan IYE'si olan
¢ocuklarin noétrofilleri {lizerinde kemokin
reseptér (CXCR1) ekspresyonu ve CXCR1-
spesifik mRNA'nin saglikli ¢ocuklara kiyasla
daha diisiik oldugu saptanmistir. Kazanilmis
bagisikhik yanitinin [YE’ye karsi korunmada
baskin bir roliiniin olmadigl, immiin

Cocuklarda idrar yolu enfeksiyonlari

yetmezlikli cocuklarin nadiren IYE gecirdigi
bildirilmistir.
Klinik

Yasa gore klinik bulgular degisiklik
gostermektedir. U¢ ayin altinda ates, kusma,
letarji, huzursuzluk, beslenme giicligu, kilo
alamama gibi belirtiler goriiliirken, 3 ay- 2
yas arasindaki cocuklarda en sik ates, karin
agrisi, yan agrisi, kusma, beslenme gii¢liigii
goriiliir. Iki yasin {istiinde en sik pollakiiri,
diziiri, yeni baslayan idrar kacirma,
disfonksiyonel iseme, karin agrisi ve yan
agris1 goriilir. 1YE'den siiphelenmemizi
gerektiren durumlar: Odagi belli olmayan
>38°C ates, 2-3 aylik c¢ocuklarda ates
olmadan letarji, irritabilite, kusma, daha
biyik c¢ocuklarda sik idrara gitme
(frekuensi), idrar yaparken yanma (diziiri),
idrar kacirma, atesle birlikte karin agrisi,
yan agrisi olmasidir.

Fizik Muayene

Ates odagina yonelik ayrintil
sistemik muayene yapilmaldir. Kabizliga
yonelik de fizik muayene yapilmal.
Piyelonefrit tablosunda boébrek agrili olup
ele gelebilir. Norojenik mesanede mesane
ele gelebilir. Eslik eden genital anomaliler
acisindan da  (Fimozis, labial adezyon,
siinnet sonrast meatal stenoz, kloaka
malformasyonlari, vulvit, epididimoorsit)
ayrintili genital muayene yapilmalidir.

Tani
Idrar Analizi

Idrar analizi, idrar mikroskobisi ve
dipstik ile yapilir. Mikroskobide l6kositiiri
ve bakteriiirinin goriilmesi, dipstikte ile de
nitrit ve/veya lokosit esteraz pozitifligi
IYE'yi diisiindiiriir. Santrifiij edilmemis
idrarda gram boyama ile bakterinin
goriilmesi ve piyiliri varlign  yiiksek
sensitivite ve spesifiteye sahiptir, IYE
tanisinda altin standarttir. Lokosit esteraz
notrofillerde bulunur ve idrarda dipstik
striplerle olciilebilir. Bakterilerde bulunan
bir enzim olan nitrat rediiktaz, idrarda
bulunan nitratin nitrite déniisiimiini saglar.
Idrarda  dipstik  striplerle  élciilebilir.
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Gram(+) enfeksiyonlar1 gostermez. Idrarda
nitratin nitrite doniisimi icin idrarin
mesanede 3-4 saat beklemesi gerekir. Idrar
sikliginin artti§it enfeksiyonlarda gram(-)
enfeksiyon etken bile olsa yanlis negatif
sonug verebilir.

Idrar kiiltiirti

Tam idrar tetkikinde anormallik
saptanmasi durumunda idrar kiiltirii (IK)
yapilmalidir. iK’de tek mikroorganizmanin
anlaml diizeyde tiremesi taniy1 dogrular.

Idrar érnegi alma yéntemleri

Poset ile idrar alma yontemi: Genel
durumu iyi olan hastalarda idrari
degerlendirmek i¢in Onerilirken idrar
kiltiird icin kontaminasyon riskinden dolay1
onerilmemektedir. Tam idrar tetkikinde
Lokosit esteraz (+) ve/veya nitrit (+) ve
l6kositiiri  varsa IK  i¢cin  mesane
kateterizasyonu onerilmektedir.

Orta akim idrar ornegi alma: Hem
idrar 6rnegi hem de IK i¢in 6nerilmektedir.

Temiz yakalama yo6ntemi: Siit
cocuklarinda (<10 kg, <6 ay) idrar Ornegi
almak icin isemeyi stimiile edici metodlar ile
kullanilabilir. Idrar kiiltirii almada baz

rehberlerde onerilirken bazilarinda
kontaminasyon riski ylzlnde
onerilmemektedir.

Mesane kateterizasyonu: Hastanede
yatan ve ciddi hasta ¢ocuklarda Hem TIT
hem IK icin ilk tercih edilmesi gereken
yontemdir. Kontaminasyon riski <6 ay, zor

kateterizasyon, slinnetsiz erkeklerde
yuksektir.
Suprapubik aspirasyon: IYE

tanisinda altin standarttir ama rutin
uygulanmasi miimkiin degildir.
Kontaminasyon riski diisiiktiir. Ozellikle
ciddi fimozis, vulvar sinesi, dis genital yolu
enfeksiyonlar1 ve malformasyonlarinda
tercih edilebilir.

Idrar kiiltiirii  sonuclarina gére esik
degerler

Suprapubik aspirasyonla alinan
idrar orneginde kiiltiirde kimi kaynaklara

Cocuklarda idrar yolu enfeksiyonlari

gore herhangi bir sayida lireme bile anlaml
kabul edilirken, bazi calismalarda =50.000
CFU/ml iireme olmasi, italyan rehberi'ne
gore ise ates ve lokositiirinin eslik ettigi
durumlarda 210.000 CFU/ml iireme olmasi
anlamh kabul edilmistir. Mesane
kateterizasyonu ile alinan idrar 6rneginde
kiiltlirde baz1 kaynaklara gére =50.000
CFU/ml t{reme anlaml kabul edilirken,
Italyan Rehberi'ne gore ates ve lokositiiri
varliginda 210.000 CFU/ml {ireme olmasi
anlamli  kabul edilmistir. Orta akim
idrarinda bazi kaynaklarda =100.000
CFU/ml t{reme anlamlh kabul edilirken,
Italyan Rehberi’'ne gore ates ve l6kositiiri
varliginda =50.000 CFU/ml tireme olmasi da
anlamli kabul edilmistir. Poset ile idrar

kiiltlrintn alinmasi kontaminasyon
riskinin ylksek olmasi sebebiyle
onerilmemektedir.

IYE tamisinda kan tetkiki endikasyonlari

Tam kan sayimi, CRP, prokalsitonin
ve renal fonksiyon testleri, sadece hastaneye
yatan c¢ocuklarda ve 3 aymn altindaki
cocuklarda oOnerilmistir. CRP<20 mg/L,
PCT<0.5 mcg/L ise piyelonefrit daha diisiik
olasidir. Yenidogan ve infant déneminde
genel durumu iyi olmayan ¢ocuklardan kan
ve idrar tetkikleri yani sira BOS incelenmesi
ve kiiltiirii de 6nerilmektedir.

IYE’de hastaneye yatis endikasyonlari

Ciddi hasta goriiniimli cocuk, sepsis,
dehidratasyon, kusma, tedaviye uyum
sorunu varliginda, ii¢ giin uygun antibiyotik
tedavisine ragmen atesin devam etmesi
durumunda hasta yatirilmaldir.

iYE’de Radyolojik Goriintiilleme
Ultrasonografi (USG)

Bobrek  uzunlugy, ekojenitesi,
parankim kalinlifi, Renal pelvis AP cap,
kalikslerin ozelligi, iireterin maksimum ¢api,
mesane duvar kalinligi, pre-post void idrar
hakkinda bilgi verir. NICE guideline
(National Institute for Health and Care
Excellence) 6 ayin altindaki tiim infantlara
USG oOnermektedir. American Academy of
Pediatrics (AAP) rehberi ise yas sinirlamasi
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olmaksizin ilk atesli IYE geciren tiim
cocuklara renal USG yapilmasini
onermektedir. italyan Rehberi, ilk atesli
IYE'de, renal USG'nin atesli IYE komplike,
atipik, ciddi degilse, I[YE sirasinda degil,
atesin liglincli glinlinden sonra yapilmasini
onermektedir. Isvicre Rehberi, ilk IYE atag
geciren tiim c¢ocuklara (>6 ay atessiz IYE
hari¢), IYE'den sonra alti hafta icinde
yapilmasim1  énermektedir. (Atipik IYE
semptomlar1  yoksa), Avrupa Uroloji
Rehberi, atesli [YE’de ve daha once USG
yapilmamigsa ilk 24 saatte obstriiktif
liropatiyi dislamak i¢in 6nermektedir.

Floroskopik kontrast voiding
sistotiretrografi (VSUG)
Vezikoiiretral refli tanisinda

standart yontemdir. Reflii derecesini ve
erkek liretra anatomisini ayrintili gosterir.
Endikasyonlari: NICE Rehberi'ne gore zayif
idrar akimi, ailede VUR oykiisii, E.coli
disinda enfeksiyon, USG'de dilatasyon
olmasi, AAP Rehberi'ne gore ikinci atesli
IYE, isvicre Rehberi'ne gére, CAKUT, non
E.coli enf. USG anormalligi, sepsis, 48 st
icinde tedaviye yanit yoksa, KBH belirtileri
varsa, zaylf idrar akimi ve tekrarlayan atesli
IYE, italya Rehberi'ne gore Ilk atesli IYE ile
birlikte USG’de VUR'u diisiindiiren bulgular,
mesane anormallikleri, E.coli disindaki
enfeksiyonlar ve tekrarlayan IYE'de
yapilmalhdir.

Radyoniiklid sistografi

Sensitivitesi yiiksektir ve daha
diisiik radyasyona neden olur. Erkek
tretrast hakkinda yeterli bilgi vermez.
Kizlarda ilk tercih olabilir

Tc?9m-Dimerkaptosiiksinik Asit Sintigrafisi
(DMSA)

Renal skar1 gostermede kullanilir.
Akut piyelonefrit durumunda DMSA’da
bobrekte fotopenik alanlar olarak goriiltr.
Diger kanitlarin yetersiz oldugu durumda,
piyelonefrit tanisini kesinlestirmede
kullanilabilir. Endikasyonlari: NICE
Rehberi'ne gore tekrarlayan IYE (Tiim yas
gruplarinda), Ciddi ya da atipik IYE (infant

Cocuklarda idrar yolu enfeksiyonlari

donem-tuvalet egitimi alana kadarki
dénem), italyan Rehberi'ne gore Grade 4-5
VUR, atesli I[YE'den alti ay sonra kalici renal
skar1 gostermek icin 6nerilmektedir.

Tedavi

Bir ¢ok calisma, oral ya da damar ici
tedavinin etkinliginin benzer oldugunu
belirtiyor. Tedaviyi belirleyecek olan
hastanin klinigidir. IYE komplikeyse (Hasta
septik ve dehidrateyse ya da kusuyorsa,
uyum sorunu varsa) tedavi damar ici
baslanip oral olarak devam etmelidir.
Yenidogan doneminde amoksisilin @+
aminoglikozitler tercih edilmeli, tedavi
damar ici baslanmalidir. Hastanin Kklinik
yaniti iyi ise, oral beslenmeyi tolere
ediyorsa, menenjit ve sepsisi yoksa oral
olarak tedaviye devam edilebilir. 1-2 ay
arast infantlarda tedavi damar ici
baslanmali, amoksisilin + seftriakson tercih
edilebilir. Hastanin klinik yanit1 iyi ise, oral
beslenmeyi tolere ediyorsa, menenjit ve
sepsisi yoksa oral olarak tedaviye devam
edilebilir. 2 aymn {Ustiindeki c¢ocuklarda,
hastanin genel durumu iyiyse oral tedavi
tercih  edilmeli, tedavide amoksisilin
klavulonik asit ya da dUglnci kusak
sefalosporinler kullanilabilir. Genel durumu
kotl, oral alimi tolere edemiyorsa iv
ampisilin-sulbaktam ya da seftriakson
/sefotaksim kullanilabilir. Tedavi siiresi 7-
10 giindtir.

Asemptomatik Bakteriiiri (ABU)

Tim yas gruplarinda gorilir.
Kizlarda daha fazladir. Semptomatik
enfeksiyon gelismedigi siirece ya da cerrahi
operasyon  planlanmiyorsa  antibiyotik
tedavisine gerek yok (infant ve ¢ocuklarda).
ABU’'lu hastalarin  %40-50’si antibiyotik
tedavisi almadan 2-5 yil iginde kultiir(-) hale
geldigi saptanmstir.

Ik IYE’den sonra neler yapilmali?

Bir cok febril IYE'li cocuk iyi bir
sekilde tedavi olurken %6-10 oraninda IYE
tekrarlar. IYE tekrar icin risk faktorleri,
yliksek evre reflii olmasi, 1 yasin altinda
erkekler, kiz cinsiyet ve MBD’dir. MBD
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varsa tedavi edilmelidir. Aile [YE'nin
semptomlart agisindan bilgilendirilmeli,
IYE'nin erken saptanip tedavi baslanmasi
onemlidir. Slinnet, yliksek evreli VUR ve
tekrarlayan IYE olanlarda onerilebilir. Bir
metaanaliz sonucuna gore antibiyotik
profilaksisinin sadece yiiksek evreli VURu
olan  c¢ocuklarda  faydali  olabilecegi
gosterilmistir. Antibiyotik profilaksisi bir
cok ilaca karsi direng gelisim riskini 6.4 kat
artirdig1 saptanmistir. Bir ¢ok meta analiz
sonucuna gore antibiyotik profilaksisinin
kalic1 renal hasari 6nlemede etkili olmadigi
gosterilmistir. Sonu¢ olarak ilk atesli
IYE'den sonra antibiyotik profilaksisi
onerilmemektedir.

IYE’yi 6nlemek icin neler yapilabilir?

Tekrarlayan IYE tanii 1-6 yas
minor-major  irolojik  malformasyonu
olmayan ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada
yaban mersini suyu kullanimi ile
tekrarlayan IYE geciren cocuk sayisinda
azalma yok iken, IYE tekrar sayisinda ve
antimikrobiyal kullanim sikliginda azalma
oldugu saptanmis. Yaban mersininin etki
mekanizmasit  E.coli'nin  p-fimbrialarinin
epitele tutunmasini 6nlemektir. Tekrarlayan
IYE’si olan cocuklarda profilakside yaban
mersini suyu (Glukoz surubu icinde %3
yaban mersinin suyu) ile trimetoprimi
karsilastiran bir calismada yaban mersini
suyunun kullaniminin etkinliginin
trimetoprime benzer oldugu ve giivenilir
oldugu saptanmistir. Kopiik banyolarinin
literatiirde 1YE’yi o6nlemede etkinligini
gosteren herhangi bir calisma
bulunmamaktadir. [rritasyonun IYE
frekansimi  artirmasit olasidir. 2017’de
yayinlanan bir meta analiz sonucuna gore
probiyotiklerin IYE insidansimi  ve
rekiirrensini O6nlemede faydali etkisinin
olmadig, IYE tedavisinde antibiyotiklerle
birlikte kullanildiginda orta derecede
adjuvan etkisi oldugu gosterilmistir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
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hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: SSD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Eniirezis nokturna

Caner isbirt

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Mersin, Ttirkiye

Mesane otonom aktivite gésteren ve
istemli kontrol saglanan tek organdirl.
Mesane dinamikleri pelvik parasempatik,
hipogastrik sempatik, pudental somatik
sinirler araciligy ile diizenlenmektedirl. Bu
karmasik innervasyon ag1 sayesinde iiriner
ve anorektal kontinans bir birine ardisik
olarak gece diski kontrolii/giindiiz diski
kontrolii/glindiiz idrar kontrolii/gece idrar
kontrolii  seklinde  gerceklesmektedir2.
Eniiresiz nokturna ile ilgili olarak ortak bir
semptomatolojiye sahip farkli antitelerin
oldugu gorilmektedir. Monosemptomatik
entliresiz nokturna sadece gece altini 1slatma
olarak tanimlanirken nonmonoseptmatik
eniirezis nokturna ise disfonksiyonel iseme
ve kabizlik gibi ek problemlerin olmasi
halini tanimlamaktadir3. Ayrica inkontinans
grubunda yakin zamana kadar eniirezis
diurna olarak yapilan tanimlamanin bugiin
artik giindiiz inkontinansi, norojenik
mesane gibi fonksiyonel nedenler ile olusan
fonksiyonel inkontinansin yani sira ektopik
Ureter gibi anatomik problemler nedeni
yapisal inkontinansda bu grupta yer
almaktadir+.

Ortaya cikis zamanina gore yapilan
siniflamada ise arada kuru donemin
olmadig1 primer ve 6 aylik bir kuru kalma
doneminin oldugu sekonder eniirezis
nokturna yer almaktadirs. Uluslararasi
¢ocuk kontinans c¢alisma grubu eniirezis
nokturnayi; 5 yas Ustii cocuklarda, her 30
kisilik smnifta 4-5 06grencinin muzdarip
oldugu, mesane ile ilgili organik patolojilerin
olmadigi, hipotalamusta yeterli uyanma
yanitinin meydana gelmemesi ile olusan
iseme davranis bozuklugu olarak
tanimlamaktadirs.

Fizyopatoloji
Kabizlik

Aksi ispatlanincaya kadar tiim
eniirezis nokturnasi olan ¢ocuklarin kabiz
olarak kabul edilmesi gerektigini oneren
yayinlarin yani sira, literatiirde entresizli
hastalarda %8-67 gibi genis bir aralikta
kabizlik oldugu bildirilmektedir?. Barsak
fonksiyonlarinin klinik
degerlendirilmesinde; Soiling (son 6 ay
icinde), Defekasyon sikligi, Defekasyonda
ikinma, Diski kivami parametrelerinin
olumsuz nitelikte olan en az ikisinin 12
haftadan uzun siirmesi kabizlik lehine
yorumlanmaktadirs.

Nokturnal politiri

Hipotalmo-hipofizer aks sorunlari
nedeni ile antidiiiretik hormonun sirkadien
ritmindeki anormallik sayesinde ortaya
¢ikan nokturnal poliiiri, entliresiz
nokturnanin fizyopatolojik etkenleri
arasinda yer almaktadir®. Literatiirde
nokturnal poliiiriyi tanimlamada Akashi ve
Ark'larinin  belirledigi “0.9 ml/kg/h<”
degerin yami sira Rittig ve Ark’larinin
belirledigi “(yas+9)x20” formuliiniin de
kullanildig: goriilmektedirto.11,

Nokturnal detriisor hiperaktivitesi

Monoseptomatik eniirezis nokturna
ile iliskilendirilen nokturnal detriisor
hiperaktivitesinin etyolojisi arasinda uyku
apnesi, obezite, gece beslenme, hiperaktivite
gibi durumlar yer almaktadir. Ancak,
Monosemptomatik eniirezis nokturnasi olan
hastalarin %80’ninde sistometri ¢alismalari
normal simirlarda degerlendirilmektedir. ,
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Bunun ile beraber bu hastalarin
%60-70'inde urgency’'nin olmasi ayrica
antikolinerjik tedaviden fayda goriiyor
olmalari nokturnal detriisor
hiperaktivitesinin varligt lehine kanitlar
olarak degerlendirilmektediri2.

Ayrica, eniiretik hastalar ilizerinde
yapilan sistometri calismalarinda giin ici
fonksiyonel mesane Kkapasitesinin, uyurken

tespit edilen fonksiyonel mesane
kapasitesinden fazla oldugu
bildirilmektedirt2.

Oykii

Eniiresiz nokturna genel olarak 5
yas lzerinde patolojik olarak kabul
edilmektedir!3. Monosemptomatik eniirezis
olgularinda idarar kagirma siklig1 en az 1
kez/ay iken nonmonosemptomatik eniirezis
nokturna olgularinda ise idrar kacirma
sikigt en az 3 kez/haftadir!3. Hastanin
oykiisinde bu 1slatma  davranisinin;
psikojenik stresorler, dikkat eksikliginin
neden olabilecegi iseme davranis bozuklugu
ya da kesik kesik iseme, disfoksiyonel iseme
gibi iseme paterni bozukluklar ile iligkisi
degerlendirilmelidir?3. Bu noktada
disfonksiyonel iseme skorlamalari
kullanilarak iseme paterni bozukluklar:
tespit edilebilir!*. Ayrica giinlik sv1
tilketimleri ve idrar miktarlar1 iseme
gunliikleri araciligl ile tespit edilip diabetes
insipitus  gibi  metabolik  hastaliklar
acisindan degerlendirilmelidir?s.

Fizik Muayene

Noropatik iseme disfonksiyonlari ile
birlikte olabilecek; spinal anomaliler, alt
ekstremite ve pelvik taban kas aktiviteleri,
perineal somatik alg incelemesi
yapilmalidir’é. Kabizlik, rektal tusede gaita
yuki, karin muayenesinde fekalom varhigi
ile degerlendirilmelidir. Ayrica kiz ve
erkeklerde fretral orifisi ilgilendiren
hipospadias epispadias, labial sinesi gibi
patolojiler arastirlmalidir. Ek olarak
multidisipliner yaklasim gerektiren, obezite
ve ndropsikiyatrik bozukluklar ile iligkili
olabilecek bulgularin incelenmesi
gerekmektedir.

Enlirezis nokturna

Tani

Eniirezis nokturnada yapilmasi
gereken tetkiklerde ilk secenek her zaman
idrar analizleri olmalidir. Bu sayede
eniirezis nokturnayi tetikleyebilecek olan
idrar yolu enfeksiyonlari, metabolik
hastaliklarin varligi yoniinde kanitlarin elde
edilebilmesi miimkiin  olabilmektedir?’.
Literatiirde kan tetkikleri
monosemptomatik  entirezis = nokturna
6zelinde yararsiz olarak tanimlanmaktadir.
Ayni sekilde list  Uriner  sistem
ultransonografik goriintiilemesinin tedaviye
katkis1 olmadig1 belirtilmektedirl?.
Nonmonosemptomatik eniirezis nokturnada
ise ultrasonografik olarak mesane duvar
kalinligr degerlendirmesinin yapilabilecegi
bildirilmektedir??.

Sistometrik  c¢alismalar eniirezis
nokturnadaki tartismali konular
arasindadiris. Olgularin %?70-80’inde
normal ¢ikmasinin yaninda invaziv ve
maliyetli bir islem olmasi endikasyon
koymada cekince yaratmaktadiris. Ancak
ozellikle nonmonosemptomatik olgularda
altta yatabilecek detrusor disfonksiyonlarini
saptamada sistometri etkin bir tani araci
olarak yerini korumaktadir??.

Tedavi
Baslangi¢

Entirezis nokturna tedavisi
kompleks yaklasimlar gerektirmektedirz2°.
Ik olarak ebeveynler bilgilendirilmeli
tedaviye uyumlandirilmalidir. Cocuk icin
kongnitif bir degerlendirme yapilmali,
farkindaligr degerlendirilmeli, motivasyon
saglayict  takvim  uygulamalarn  gibi
yontemler kullanilarak ¢ocugun tedaviye
uyumu saglanmalidir. Ayrica c¢ocuklarin
uyku bozukluklarini engelleyecek sekilde
giinliik aktiviteler, beslenme ve uyku diizeni
plani yapilmahdir20.

Davranis Tedavileri

Davranis tedavileri; uyanma
egitimleri, kuru yatak egitimleri, iseme igin
gecirilen vaktin arttirilmasi, giindiiz sivi
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alimi arttirtirken gece sivi  aliminin
kisitlanmast  esaslarini  icermektedir2l.
Nokturnal enilireziste davranis tedavileri
sagaltimda etkin bir tedavi alternatifi olarak
bildirilmek ile birlikte hem ebeveyn hem de
saglik profésyonellerinin  yogun eforuna
gereksinim gostermesi bir dezavantaj olarak
karsimiza cikmaktadir22. Yinede davranis
tedavileri ozellikle alarm tedavisi icin
yetersiz motivasyonu olan ve farmakoterapi
icin cekinceli aileler icin bir tedavi altenatifi
olarak yerini korumaktadir.

Alarm Tedavisi

Alarm tedavisi negatif zorlama-
kacinma refleksi ile nokturnal iseme
davranmisint  modifiye etme temeline
dayanmaktadir?3. Giyilebilen ya da yataga
adapte edilen sensorlii cihazlarin islatma
davranisi sonrasi ses, 151K, titresim yollari ile
¢ocugu uyandirmasi saglanir. Uzun dénem
basar1 %50-70 olarak bildirilmek ile
birlikte, 5-12 haftalik tedavi sonrasi %50
civarinda niiks ile Kkarsilasilmaktadir2s.
Tedavi yanitlar kisa donemde ayda 14 gece
kuru kalma iken, tedavi sonrasi 2 yil kuru
kalma tam  tedavi yaniti = olarak
degerlendirilmektedir23. Ailenin intoleransi,
psikojenik faktorler, gozetim eksikligi,
gecede Dbirden fazla kagirma alarm
tedavisinin etkinligini azaltan faktorler
olarak bildirilmektedir2+.

Farmakoterapi
Desmopresin

Arjinin vazopresin sentetik analogu olan
desmopresinin tablet ve liyofilize tablet
formlar1 bulunmaktadir. Uykudan 30-60
dakika oOncesinde alinmasi saglanmalidir.
14 giinliik uygulama sonrasi doz arttirilmasi
ile uygulanir. %25-30 oraninda tedavi
rezistans1  ile karsilasilabilmektedirzs.
Tedavi siiresi, tedavi yanit1i alindiktan
sonraki 3 ay tedaviye devam edilerek
belirlenmelidir. Su intoksikasyonu gibi ciddi
yan etkileri olabilecek desmopresinde;
idiopatik politiri ve hiponatremi
kontrendikasyon olarak kabul edilmekte,
diyare ve kusmada doz azaltilmasi,
konvulsiyon/bas agrisi/karin agrisi
durumlarinda tedavinin kesilmesi
onerilmektedir?s. Tedavi kesilmesinden

Enlirezis nokturna

sonraki bir yilda %60 olguda niiks
bildirilmekte ve niiksiin en 6nemli nedeni
ilacin uygunsuz kesilmesi olarak
bildirilmektedir2s.

Antikolinerjik

Oksibutinin ve propiverin en c¢ok
kullanilan antikolinerjik ilaclar
arasindadir?s, Antikolinerjikler ilk tedavi
ajani  ve monoterapi ajani  olarak
onerilmemektedir. Davranis tedavisi/alarm
tedavisi/desmopresin tedavisine direncli
%30’luk bir olgu grubunda etkin bir sekilde
uygulanabilmektedir. Konstipasyon, lriner
retansiyon, agz kurulugu, bas agrisi,
tasikardi, mood degisikligi gibi bulgular
izlenmeli gereginde doz azaltilmali ya da
tedavi kesilmelidir.

Direngli olgular

Tim tedavi yontemlerine direngli
olgular incelendiginde; iseme volimii ne
kadar fazla ise tedavi basari oraninin arttigi,
kontrol edilemeyen kabizligin tedavi basari
oranini azalttigl, antidepresan tedavinin
direncgli olgular oOzelinde etkili oldugu
bildirilmektedir27.

Sonu¢ olarak; enilirezis nokturna
tedavi slresinin zamana yayildigi, en
kaniksanmis tedavi yontemlerinin dahi
gecerliliginin sorulandigi bu neden ile
multidisipliner yaklasim ile yo6netilmesi
gereken bir hastaliktir.
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yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
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Cocuklarda besin alerjilerine giincel yaklasim

Current approach to food allergies in children

Aylin Kont Ozhan!

1Mersin Univ. Tip Fakiiltesi, Cocuk immiinoloji ve Alerji Hastaliklar1 BD, Mersin, Tiirkiye

Besin alerjisi tanim ve siniflandirma

Besin alerjileri, son yillarda tim
diinyada siklig1 artan, kisinin ve ailesinin
yasam kalitesinde bozulmaya neden olan,
ciddi mortalite ve morbidite kaynagi olabilen
bir hastaliktir. Bir besin alimi sonrasi gelisen
sonrasinda gelisen herhangi bir reaksiyon
ters besin reaksiyonudur. Ters besin
reaksiyonunun immiin aracili  olmasi
durumunda bu reaksiyon besin alerjisi
olarak tanimlanir . O halde en genis haliyle
besin alerjisi, bir besin alindiktan sonra
gelisen, her maruziyette tekrarlayan, immun
yanit ile iliskili reaksiyonlarinm tiimii olarak
tanimlanmaktadir.

Epidemiyoloji

Besin alerjsinin sikligi tam olarak
bilinmemektedir. Besin alerjisi varliginin
kisilerin  verdigi cevaplara dayandigi
calismalarda siklik %3-35 arasinda iken cift
kor plasebo kontrollii besin yilikleme testi
(CKPKBYT) ile kanitlanmis besin alerji siklig
%1-10.8 bulunmustur. Ulkemizde yapilan
calismalarda besin alerji sikliginin Karadeniz
bolgesinde 6-9 yasta %0.8, Adana’da ilk bir
yasta %2.4 oldugu gosterilmistir.

Her tiirli besin alerjiye neden
olabilmekle birlikte en sik inek siitd,

yumurta, bugday, soya, yer fistig,
kuruyemisler, balik ve deniz irinleri ile
alerjik reaksiyon ortaya ¢cikmaktadir. Kiiciik
cocuklarda en sik alerjiye neden olan
besinler, stit ve yumurta iken, yas biiytidiikce
yer fistig, kuruyemisler, balik ve deniz
trtinleri ile alerji siklig1 artmaktadir.

Patogenez

Gastrointestinal ~ sistemin  alinan
besinlere karsi fizyolojik, kimyasal ve
immiinolojik bariyerleri vardir. Gastrik asid
ve pepsin, pankreatik ve intestinal enzimler,
miikiis, peristaltizm ve bagirsak epitel
biitiinliigl, besin alerjenlerine karsi mekanik
engellerdir. Ayrica bagirsak iliskili lenfoid
doku, sekretuar IgA, CD8+ T hiicreleri,
makrofajlarin ~ supressér  aktiviteleride
immiinolojik engellerdir. Bu bariyerlerin
gelismemesi veya yetersizligi besinlere karsi
olusan reaksiyonlar1 arttirir. Normalde
alinan besinlere karsi oral tolerans gelisir.
Bunun gerceklesmesinde T hiicre delesyonu,
T-hiicre anerjisi veya regilatuar T hiicre
indiiksiyonun rol oynadigi diistiniilmektedir.
Anne siitii aliminin oral tolerans gelisimine
katkida bulunarak besin alerjisi gelisiminden
korudugu birgok meta-analizde
bildirilmistir.
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Semptomlar

Besin alerjileri immiinglobulin E
(IgE) aracily, IgE aracili olmayan (non-IgE) ve
mikst (karma) tip olabilir. Semptomlar besin
alerjisin altta yatan immiin mekanizmasina
gore degismektedir. IgE aracili besin
alerjilerinde semptomlar besin alimindan
kisa bir siire sonra (genellikle dakikalar- 2
saat icinde) ortaya ¢ikarken, non-IgE aracili
besin alerjilerinde besin alimi ile reaksiyon
arasindaki stire 1 saat- 7 giin arasinda
degismektedir. Mikst tip reaksiyonlarda ise
hem IgE aracii hem de non-IgE aracih
reaksiyonlarin semptomlar1 bir arada
goriilebilir.

Besin alerjisinin semptomlarinin ve
altta yatan immiin mekanizmanin ayirt
edilmesi tanidan siiphelenme, uygun tani
testlerini secme ve tedaviyi diizenleme
acisindan 6nemlidir. IgE ve non-IgE aracili
besin alerjilerinin karakteristik 6zellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir. Besin alerjisi ile
iligkili hastaliklarin etkilenen organa ve altta
yatan immiin mekanizmaya gore siniflamasi
Tablo 2’ de gosterilmistir.

Tani

Besin alerjili cocuga yaklasimda en
onemli basamak ayrintili ve eksiksiz bir 6ykii
alinmasidir. Secilecek laboratuvar testlerinin
sirasi, besin ylkleme testi ve tedavi
gerekliligi iyi alinmis bir oyki ile
belirlenecektir. Reaksiyona neden olan
siipheli  besin, besinin alinmasi ile
semptomlarin ortaya ¢ikmasi arasinda gegen
slire, besin alimini takiben ortaya c¢ikan
bulgular, farkli zamanda ayni yiyecek ile
benzer  bulgularin  tekrarlamas1  ve
beraberinde egzersiz gibi baska faktorlerin
varligi sorgulanmalidir. Besin giinliigii tutma
ve eliminasyon diyetleri yararhdir.

Fizik muayenede deri,
gastrointestinal ve solunum sistemine
odaklanmali ve atopi bulgular1 aranmalidir.

Besin alerjileri tanisinda kullanilan
laboratuvar yontemleri reaksiyonun IgE
aracili olup olmamasina gore degismektedir.

Cocuklarda besin alerjilerine giincel yaklasim

Tablo 3’de alerjik reaksiyonun tipine gore
kullanilabilecek testler gosterilmistir.

Prik yontemi ile besin deri testi

Besin alerjilerinde 6nemli bir tam
testidir. Pozitif deri testinin hastada besin
alerjisi oldugunu gosterme olasilig1 %50’den
az iken, negatif deri testinin besin alerjisi
olmadigini gosterme olasiliglt %95’dir. Deri
testinde kabarikligin boyutu ile besin
ylukleme testinde pozitiflik arasinda pozitif
korelasyon oldugu gosterilmistir. iki yas
tistlinde inek siitii icin >8 mm ve yumurta
icin >7 mm olmast %95 oraninda klinik
olarak besin alerjisine isaret etmektedir.

Besin spesifik-IgE 6l¢iimii

Gilinimiizde besin spesifik IgE,
immiinoassay yontemleri ile in vitro olarak
serumda 6l¢iilmektedir. Deri testinden daha
az duyarhidir. Dermografizmi olanlarda,
antihistaminik tedavisi kesilemeyen ve ciddi
deri hastaligi olanlarda tercih edilmektedir .

Siit spesifik IgE 215 kUA/L (1 yas
altinda =5 kUA/L), yumurta spesifik IgE 27
kUA/L (2 yas alunda =22 kUA/L), fistik
spesifik IgE = 14 kUA/L %95 oraninda klinik
ile koreledir.

Eliminasyon diyeti

Hem tan1 hem de tedavi amaciyla
kullanilmaktadir. Diyetten besinin
cikarilmasi ile reaksiyonun gerilemesi, deri
testinin de o besin ile pozitif olmasi besinin
bu reaksiyonda rol oynadigini diisiindiirtr
ancak tani koydurmaz. Kesin tani igin
mutlaka besin yiikleme testinin yapilmasi
gerekir.

Besin yiikleme testi

Siipheli  besinin giderek artan
miktarlarda hastaya yedirilerek, hastanin
reaksiyon gelisimi acisindan gozlendigi ve o
besinin reaksiyondan gercekten sorumlu
olup olmadigini gosteren testlerdir. IgE
aracili reaksiyon siiphesinde siipheli besin
testten 10-14 giin once, non-IgE aracili
reaksiyonlarda ise 8 hafta 6nce diyetten
cikarilmahdir. Besin yiikleme testleri,
anafilaksi riski nedeniyle genellikle hastane

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Say1 1, 21 Mersin Pediatri Giinleri) 19



ortaminda  yapiir. CKPKBYT, besin
alerjilerinin tanisinda altin standarttir.

Tedavi

Besin alerjileri tedavisindeki genel
prensipler:

e Sorumlu besinin

cikarilmasi

Uygun alternatif besinin sec¢ilmesi

Hasta ve ailenin egitimi

Kazara alimin énlenmesi

Reaksiyonlarin tedavisi

o Acil durumlarin
(adrenalin
kullanimi)

e Komplikasyonlarin izlemi
(beslenmenin izlemi, biliyiime ve
gelismenin  izlemi, psikolojik
sorunlarin izlemi)

diyetten

tedavisi
oto-enjektor

Besin alerjilerinde alerjen besinin
saptanmasi ve bundan kaginilmasi en 6nemli
tedavi basamagidir. Gizli besin kaynaklar1 ve
yiyecek etiketlerine dikkat edilmelidir.

Bebeklik doneminde besin eliminasyonu
uygulanirken, kesin tani ¢ok o©nemlidir.
Ciinki ozellikle bu yasta en sik goriilen inek
sliti alerjisi nedeniyle siit ve siit triinleri
kesilirken, yerine uygun altenatif beslenme
diizenlenmesi yapilmasi sarttir. Bu yas grubu
icin temel bir besin olan siitiin diyetten
¢ikarihp uygun alternatif beslenmeye
gecilemedigi durumlarda biiytime ve gelisme
bozukluklar1 ortaya c¢ikmaktadir. Besin
alerjisi olan bebeklere anne siitiine devam
edilmeli, klinik reaksiyonlar annenin siipheli
besin alimi ile iliskisi kesin olarak
gosterilmisse annenin diyetinden stipheli
besin ve tirlinleri ¢ikarilmalidir. Bu durumda
annenin protein ve kalsiyum alimi
izlenmelidir. Inek siitii proteini alerjisi

Cocuklarda besin alerjilerine giincel yaklasim

(ISPA) olan ¢ocugun annesine giinde 1000
mg kalsiyum ve 400 IU D vitamini destegi
yapilmalidir. ISPA olan bebeklerde inek siitii
yerine aminoasit bazli mamalar ve ileri
derece hidrolize mamalar kullanilabilir. Soya
bazli mamalar 6 aydan kii¢lik bebeklerde ve
herhangi bir yasta gastrointestinal sistem
bulgular1 varliginda kullanilmamalidir. Keci
ve koyun siitlerinin capraz reaksiyon
gosterme 0zelligi nedeniyle kullanilmalari
onerilmemektedir.

Besin  spesifik immiinoterapi, son
yllarda giindeme gelen bir tedavi
yaklasimidir. Bu tedavi ile IgE aracili besin
alerjilerinde alerjiye neden olan besinin belli
araliklarla diisiik konsantrasyonda baslanip
giderek artan miktarlarda oral yolla
verilerek besine karisi tolerans gelisimi
amagclanmaktadir. En sik siit, yumurta ve yer
fistig1 ile uygulanmaktadir. Bununla birlikte
etkinligi ile ilgili farkli sonuglarin bildirilmesi
ve anafilaksi gibi yan etki risklerinin olmasi
nedeniyle rutin olarak yapilmasi
onerilmemektedir.

IgE-aracili ciddi besin reaksiyonu olan
hastalarda anafilaksi durumunda
kullanilmak iizere adrenalin oto-enjektor
kullanimi 6nerilmeli ve egitimi verilmelidir.

Prognoz

Inek siitii, yumurta, soya ve bugdaya
bagh alerjik reaksiyonlar genellikle 2-3
yasinda kaybolurken, yer fistig1, findik, balik,
ve kabuklu deniz iriinlerine karsi gelisen
reaksiyonlar ise uzun yillar hatta yasam boyu
devam edebilir.

Hastalarda tolerans gelisimi
yakindan izlenmelidir. Boylece gereksiz ve
uzun siireli eliminasyon diyetleri
onlenebilmektedir.
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Tablo 1. IgE ve non-IgE aracili reaksiyonlarin karakteristik 6zellikleri

Ozellikler
Reaksiyon baslama zamani
Ciddiyet

Siire

Semptom

Tani

IgE aracili
Dakikalar-2 saat
Hafif-agir

1 yasindan sonra devam
edebilir

Urtiker, anjiyo6dem, anafilaksi,
kusma, ishal, bronkospazm,
rinit bulgulari vs.

Spesifik IgE, deri prick testi,
besin yiikleme testi

Non-IgE aracili
2 saat-giinler
Hafif-orta

Genellikle 1 yasindan oOnce
diizelir

Gastrointestinal sistem
bulgulari (ishal, kusma,
kabizlik, kanli diskilama, reflii
vs.)

Deri bulgular1 (egzematoz
dokiinti, kasinti, morbiliform
dokiinti vs.)

Besin yiikleme testi

Tablo 2: Besin alerjisi iliskili hastaliklarin altta yatan immiinolojik mekanizma ve etkilenen

sisteme gore siniflamasi

Hastalik IgE aracili IgE aracili olmayan Mikst tip
Deri Urtiker, Kontakt dermatit Atopik dermatit
an 1yqodem, Dermatitis herpetiformis Kontakt dermatit
Flushing
Akut morbiliform
dokiinti
Akut kontakt
urtiker
Gastrointestinal Oral alerji Besin  proteini  iligkili Alerjik  eozinofilik
sistem sendromu proktokolit, ozefajit,
Gastrointestinal enterokolit,enteropati gastroenterit
anafilaksi Colyak hastalhigi
Solunum Akut Pulmoner hemosiderozis
sistemi rinokonjonktivit (Heiner sendromu)
Akut bronkospazm
Sistemik Anafilaksi
reaksiyonlar Besine bagh
egzersiz ile
indiiklenen
anafilaksi
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Tablo 3. immiin reaksiyonun tipine gére besin alerjisi tamisinda kullanilabilecek testler

IgE aracihi

reaksiyonlar
Deri prik testi +
Spesifik IgE 6lctimii +
Eliminasyon diyeti +
Besin yiikleme +
testleri
Atopi yama testi! -
Endoskopi/biyopsi -
Bilesene dayali tani +
yontemleri2
Bazofil aktivasyon +
testis

Non-IgE aracili Mikst tip
reaksiyonlar reaksiyonlar
- +/-
- +/-
+ +
+ +
? ?
+ +
- +/-
- +/-

1Besin alerjisi tanisinda rutin olarak 6nerilmemektedir.

2 Deri testi ve spesifik IgE sonuglari tartismali ise ek tanisal bilgi saglayabilir.

3 Besin alerjisi tanisinda kullanimi ¢alismalarla sinirhdir.

Korunma

Besin alerjisinden korunmada tam
bir fikir birligi heniiz bulunmamaktadir.
Gebelik ve emzirme doéneminde diyet
kisitlamasi onerilmemektedir. Tim
bebeklerin beslenmesinde ilk 4-6 ay sadece
anne suti verilmesi ve ek gidalara gecisin
yasamin ilk 4-6 ay arasinda yapilmasi ve
geciktirilmemesi Onerilmektedir.
Ebeveynlerden bir veya ikisinde ve/veya
kardesinde besin alerjisi, atopik dermatit,
astim, alerjik rinit gibi hastaliklardan en az
biri olan ytiksek riskli bebeklerde de 4. aydan
sonra diyet kisitlamasi yapilmasi artik
onerilmemektedir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatiir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: AKO

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Kusma nedenleri ve tedavide giincel yaklasimlar

The causes of vomiting and current treatment approaches

Asuman Nur Karhan?!

1Mersin Univ. Tip Fakiiltesi, C. Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme BD, Mersin, Tiirkiye

Kusma tanimi

Kusma, mide iceriginin karin kaslari
ve diyaframin da kasilmasiyla zorlanarak
agizdan atilmasidir. Akut, kronik veya siklik
olabilir. Karistirilan en 6nemli semptom olan
regiirjitasyonda ise mide icerigi
zorlanmadan (bulanti1 ve 6glirme olmadan)
yemek borusuna kacar ve agiz boslugunu
doldurur. Ozellikle siit cocuklugu déneminde
A0S tam olgunlasmamas1 ve boyunun kisa
olmasi nedeniyle sik goriiliir ancak bir yas
civarinda hastalarin %88'i diizelir.

Norofizyolojisi

Kusmanin norofizyolojisinde wvagal
efferentler, area postrema (CTZ), vestibuler
sistem ve amigdala birlikte kusma merkezini
olusturur ve bu bolgelerde muskarinik
reseptorler (M1), noérokinin reseptorleri
(NK1), dopamin reseptorleri (D2), serotonin
reseptorleri (SHT3) ve histamin reseptorleri
(H1) rol oynamaktadir.

Gastrointestinal sistem, karaciger,
periton mekanoreseptorleri ve periferik
reseptorler Vagal sinir reseptoérleri ve
kemoreseptor trigger zone lzerinden
etkilidir. Emetik ilaclar, radyoterapi ve
kemoterapi, elektrolit bozukluklar,
endokrin  bozukluklar ve  hamilelik
kemoreseptor trigger zone lzerinden
kusmaya nende olmaktadir

Vestibuler equilibrum bozukluklari
ve tasit tutmasi ise vestibiiler merkez
lizerinden kusma merkezini uyarir.

Agr, kotli koku, gorsel uyaranlar ve
psikojenik uyar1 ise serebral korteks
reseptorleri lzerinden kusma merkezine
etkili olurlar. Kusma refleksi tli¢ fazdan
olusur, bunlar;

Prodromal dénem: Otonom  sinir
sisteminin uyarilmasina bagli semptomlar ve
bulantinin oldugu dénem. Solukluk, terleme,
hipersalivasyon eslik edebilir.

Ogilirme
Kusma

Kusma sirasinda, diyafram asagiya
iner, abdominal kaslar kasilir, gastrik
kardiya gevser ve gastrik icerik yukar1 dogru
hareket eder.

Degerlendirmede oncelikle karar
verilmesi gereken sorun gastrointestinal
sistem kaynakli m1 yoksa GIS dis1 bir patoloji
var m1? Bu amagla dikkat edilmesi gereken
noktalar ise; Yas, akut-kronik-siklik?,
semptom ve bulgular, alarm semptomlar1?,
ayrintih 6yKki, fizik muayene, laboratuvar ve
radyolojidir.
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Yas

Ozellikle 2 yas altinda anatomik
defektler direnc¢li bir kusma varsa ekarte
edilmeli, metabolik hastaliklar acisindan aile
Oykusi iyi sorgulanmali, hemen her yas
grubunda enfeksiyonlar, SSS tiimorleri
ozellikle ¢ocuk ve adolesanlarda, suisidal
girisim, ila¢ kullanimi ve yeme bozukluklari
mutlaka akilda tutulmalidir.

Semptom ve bulgular

Zamanla iliskisinde akut, kronik veya
siklik bir paterne mi uyuyor mutlaka
sorgulanmaldir. Akut nedenlerden,
enfeksiydz patolojiler, endokrin nedenler,
metabolik nedenler, intoksikasyonlar ve
ozellikle de akut cerrahi patolojiler mutlaka
hizlica ekarte edilmelidir. Degerlendirmede
kabizlik, ishal, kanli kusma olup olmadig:
(Ozefajit, mallory-Weiss sendromu, alerjik
gastroenteropati, varis kanamasi), melena
varligi mutlaka sorgulanmalidir. Figkirarak
kusma kafa i¢i basing artisi sendromu
(KIBAS), pilor stenozunu; daha ¢ok sabahlari
kusma KIBAS, siniizit; sindirilmemis gida, siit
icerigi Ozefageal atrezi, akalazya; Safral
kusma ise duodenum 2. kisim sonrasi
tikanikhig1 distindiirmelidir. Hastada biling
durumunda bozulma mevcutsa, bas agrisj,
bas donmesi, diplopi, gorme bozuklugu varsa
ya da bulanti olmadan sabahlar figkirir
tarzda kusma varsa ayrintili bir ndérolojik
muayene ve goz dibi muayenesi mutlaka
yapilmalidir. Beslenme teknigi ve sikligy,
6guin miktari ve igerigi, gece beslenmesi, inek
stitli, mama, fruktoz ve unlulara baslama
zamanl sorgulanmali ayrica anne g¢ocuk
iliskisi ve kusmanin dogrudan goézlemi de
mutlaka yapilmalidir. Tiim hastalarda, alarm
semptomlar1 olarak tanimlanan ates, agirlik
kaybi, biiytime geriligi, letarji, safrali kusma,
kanli kusma, hematokezya, melena, karinda
hassasiyet, defans, distansiyon,
organomegali olup olmadigina dikkat
edilmelidir.

En sik nedenler

Siit ¢ocuklugu doéneminde,
gastroozefageal reflii (GOR), sik beslenme ve
besin alerjileri, c¢ocukluk ddneminde

sistemik enfeksiyon, gastrit ve GOR, adolesan
dénemde ise GOR, sistemik enfeksiyon ve
gastrit en sik nedenlerdir. Nadir nedenleri
inceledigimizde ise sut cocuklugu
doneminde adrenogenital sendrom,
metabolik hastaliklar ve beyin tiimorleri,
cocukluk ve adolesan doneminde ise hepatit,
peptik llser ve pankreatittir.

Tim yas gruplarinda ise o6zellikle
aciklanamayan  semptomlar  varliginda
Munchausen ya da Munchausen by Proxy
sendromu mutlaka akla  gelmelidir.
Gastrointestinal nedenli kusmada en sik
rastlanilan o6zefageal patolojiler, akalazya,
krikofarengeal inkoordinasyon, oOzefageal
spazm, Ozefagus atrezisi, vaskiiler ring,
duplikasyon, 6zefajit, skleroderma yabanci
cisim aspirasyonlar1 ve retrofarengeal
absedir. Mide ve instestinal patolojilerden
ise duodenal veya intestinal atrezi, inek siitii
protein alerjisi ya da FPIES, ¢olyak, anatomik
obstriiksiyonlar, midede bezoar, pilor

stenozu, gastroduodenal tlser,
psddomembranéz enterokolit, intestinal
ps6doobstriiksiyon, intussepsiyon,

parazitozlar ve imperfore aniis en sik
tanilardir.

Bu hastaliklar disinda siklik tarzda
kusma yapan hastaliklardan biri abdominal
migrendir. Baslica 0zellikleri ise hasta
uykuda rahatlar, ataklar halindedir, atak
aralarinda hasta normaldir, atak sirasinda
solukluk, letarji, anoreksi bulanti, kusma
goriliir. Aile hikayesinde migren pozitiftir.
Laboratuvar incelemeleri normal olup,
antimigren tedaviye genelde yanit verirler.
Siklik kusma sendromunda ise tekrarlayan
saatlerce, bazen 2-3 giin siiren kusma
ataklari goriiliir, 6 ayda 22 ataktir, genellikle
3-5 yasindan sonra goriiliir, atak sirasinda
solukluk, letarji, anoreksi, bulanti, 6giirme,
karin agris1 vardir ve atak sirasinda ciddi bir
sivi  kayb1 ve elektrolit diizensizligi
gelisebilir. Ataklar stereotipiktir ve atak
sonunda diizelme goriiliir. Tiim laboratuvar
incelemeleri normaldir. Aile hikayesi
genellikle negatiftir, antimigren tedaviye
cevap verebilir veya vermez.

Fonksiyonel kusma ise Roma IV
kriterlerine gore (2016); altta yatan GIS
hastalig1 olmayacak, rekiirren
aciklanamayan kusma, en az haftada 1 kez,
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uyarl sonucu kusma olmayacak, otonom
semptomlar bazen eslik edebilir. Sabahlari
daha belirgin, giin icinde azalma gosterir.
Altta genelde anksiyete veya depresyon
mevcuttur.

Hangi tetkikler istenmeli?
Laboratuvar
Serum elektrolitleri, KCFT, BUN,
kreatinin
Hemogram
Sedimantasyon, CRP
Kan gazi
TIT
Kan sekeri, amilaz, lipaz
Gaita yaymasi, gaita kiiltiird,
Gaitada amip ve Giardia antijeni

Radyoloji, konsiiltasyon ve diger
tetkikler

ADBG

Waters grafisi

Kranial goriintiileme???
Abdominal USG

OMD ve ince bagirsak pasaj grafisi
Cerrahi konstiltasyon

Ust GIS endoskopi

Tedavi
Altta yatan nedenin tedavisi
Elektrolit dengesizliklerinin
diizeltilmesi
Dehidratasyonun 6nlenmesi

Nutrisyonel eksikliklerin 6nlenmesi

Medikal tedavi siit c¢ocuklarinda,
etiyolojisi ~ bilinmeyen, akut cerrahi
patolojiler, anatomik defektlerde kullanimi
kesinlikle kontrendikedir. Hangi
durumlarlarda kullanilabilir; gastroenterit,
tasit tutmasi, siklik kusma, gastroparezi,

postoperatif donem ve KT sirasinda. 2019
yilinda Romano ve ark tarafindan yayinlanan
bir c¢alismada kusmanin o6nemli Dbir
hospitalizasyon nedeni oldugu, sik nedenin
AGE oldugu, hidrasyonun en Onemli
basamak oldugu maalesef antiemetik ilac¢
kullaniminin uygunsuz bir sekilde arttigi
bildirimistir. Tim ilaclar incelendiginde
ondensetronun AGE’de en giivenli ilag
oldugu ancak limitli dozda ve uzun QT
acisindan da dikkatli olunarak kullanilmasi
gerektigi bildirilmistir. Ayni ¢calismada NK-1
antagonistlerinin de oldukc¢a giivenli ilaglar
oldugu bildirilmis ancak daha ¢ok calisma
yapilmas1 gerektigi vurgulanmistir. Diger
antiemetiklerin kullanim1 ozellikle
metpamid gibi SSS iizerine toksik etkili
ajanlar kesinlikle Oonerilmemektedir.
Glinimiizde pandemi sebbiyle maalesef
siklikla karsimiza ¢ikan ve yeni tanimlanan
bir durum olan pediatrik multisistem
inflamatuvar sendrom (MIS-C) hastaliginda
da  gastrointestinal sistem  bulgulari
hastalarda major bir prezentasyon sekli
olabilmektedir. Bu hastalarin ayrintili olarak
incelendigi Miller ve ark. Tarafindan
bildirilen bir calismada atesin hastalarin
%100’iinde, dokintiiniin %70’inde oldugu
ve vakalarin yaklasik %30’'unda 1 hafta
oncesinde AGE benzeri bulgular gelistigi
bildirilmistir. Gastrointestinal bulgulardan
kusmanin ise hastalarin yaklasik %57’sinde
pozitif oldugu o6grenilmistirr. Mao ve
arkadaslarinin eriskin ve g¢ocuk Covid-19
vakalarimi  inceledigi  ¢alismada  GIS
semptomlan siklig1 yaklasik %15, pediatrik
ve erigkin vakalarda GIS semptom sikliginin
benzer oldugu bildirilmistir. Solunum yolu
semptomlari olmadan sadece GIS
semptomlar ile prezente olan vakalarda
tanida gecikme oldukc¢a sik ve daha koti
hastalik prognozu ile iligkili bulunmustur.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: ANK

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Konjenital nétropeni: iki vaka sunumu

Congenital neutropenia: Two case reports

Banu ince Durhan?

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali, Mersin, Tiirkiye

Giris

Agir konjenital noétropeni (AKN)
yasamin ilk haftalarinda ortaya ¢ikan ve
bebeklik doneminden itibaren yasami tehdit
eden bakteriyel enfeksiyonlar ile
karakterize, mutlak nétrofil sayisinin(MNS)
<500 mm3 oldugu primer immiin yetmezlik
hastaligidir. Otozomal dominant, otozomal
resesif, X'e bagh resesif kaliim gosterir
ancak sporadik mutasyonlar da
olabilmektedir. AKN goriilme insidansi
yaklasik 1-2/1.000.000’dir. Kemik iliginde
promiyelosit/miyelosit evresinde
matiirasyonda duraklama tipik bulgudur.
Elane, Hax1l, WAS, G6PC3, GF11, JAGN1,
CSF3R gibi genlerdeki mutasyonlar hastaliga
neden olur. AKN'nin prototipi Kostmann

Sendromu’dur (AKN tip 3).
Kostmann Sendromunda
Promiyelosit/miyelosit evrede

miyelopoeziste blok ve olgun nétrofillerin
perifere saliniminda bozukluk vardir.
Otozomal resesif kalitim gosteren hastalik
kiz ve erkeklerde esit oranda goriiliir.
Goriillme siklig1 1-12/1.000.000°dir.
Genetikte HAX-1(HS1- iligkili protein X-1)
geninde homozigot veya bilesik heterozigot
mutasyon gorulir.

Vaka sunumu 1

Yedi giinliik erkek bebek; viiciidunda
yaygin yaralar ¢ikmasi tizerine Ekim 2009’da
klinigimize getirildi. Olgunun 6zge¢misinde
normal spontan vajinal yol ile 3600 gr olarak,
miadinda dogdugu 06grenildi. Anne baba

arasinda akrabalik vardi (Hala- day1
cocuklari). Annenin 6lii dogum ve abortus
oykiisii yoktu. Biri 8 aylikken, digeri 7 glinliik
iken viicutta sivilcelerin ¢ikmasi sonrasi 6len
iki erkek kardesi ve sag-saglikli 5 yasinda
ablasi vardi. Olen kardeslerin 6liim nedeni ve
hastaliklari bilinmiyordu.

Hastanin fizik muayenesinde; viicut
agirhigi: 3800 gr (75-90 p) , boy: 47 cm (10-
25p), bas cevresi: 36 cm (75-90p) idi. Ates:
36,6 °C, nabiz:106/dak, solunum sayist:
43/dak, kan basinci: 85/40 mmHg idi.

Genel durumu iyi, bilinci agikti. On
fontanel normal boyutta ve bombelikte idi.
Orofarenks dogaldi. Yiiziinde, boynunda ve
kollarinda 2x1 cm boyutunda yaygin
pustiiler lezyonlar1 vardi. Diger sistem
muayenelerinde patolojik bulgu saptanmad.

Laboratuvar testlerinde; beyaz kiire
sayis1: 7830/mms3, hemoglobin: 10,1 g/dL,
trombosit sayisi: 429.000/mm3, mutlak
notrofil sayisi:0/mikrolitre olarak ol¢iildi.
Hastanin biyokimyasal degerleri normal idi.
Periferik kan yaymasinda blastik hiicre
gorilmedi. Lokositlerin %1 kadar1 notrofil
idi. Kemik iligi degerlendirmesinde miyelosit
olgunlagsmasinda promiyelosit asamasinda
duraklama oldugu, olgun nétrofil olmadig
gorildi. Genetik tetkikte HAX1,
¢.130_131insA homozigot mutasyon
saptandi. Anne ve babadan yapilan genetik
tetkikte ayni gen icin heterozigot pozitiflik
saptandi.

Yazinin gelis tarihi: 25.03.2022

Yazinin kabul tarihi: 25.03.2022

Sorumlu Yazar: Banu Ince Durhan, Ogretim Grevlisi Doktor, Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Cocuk Hematoloji Bilim Dali, Mersin Tel: 0324
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Siiptratif cilt enfeksiyonu olan,
kardes oOlim oOykiileri olan hastaya
laboratuvar, kemik iligi ve genetik inceleme
sonucunda Kostmann Sendromu tanisi
kondu ve 10 mikrogram/kg/giin dozunda
graniilosit koloni stimiile edici faktor (G-CSF)
baslandi, genis spektrumlu antibiyotik
tedavisi verildi. Tedavi takibinde hastanin
mutlak notrofil sayilar1 yiikseldi ve cilt
lezyonlarinda diizelme oldu. Vakamiz halen
hastanemiz Cocuk Hematoloji kliniginde
takiptedir. Bu zamana dek 5 kez iist solunum
yolu enfeksiyonu, tii¢ kez idrar yolu
enfeksiyonu, 12 kez pnémoni, 8 kez oral aft,
7 kez gastroenterit olmak iizere toplam 35
kez cesitli enfeksiyonlar gec¢irmis ve yatarak
tedavi edilmistir. Enfeksiyon donemlerinde
ANS>1000/mikrolitre olana dek GCSF 10
mcg/kg/gilin ve genis spektrumlu antibiyotik
verilmistir. Hastamiz enfeksiyon donemleri
disinda GCSF profilaksisi almamistir.

Vaka sunumu 2

Kirk gilinlik erkek bebek; Ocak
2018'de herhangi bir sikayeti olmamasina
ragmen abisine (Vaka 1) Kostmann
sendromu tanist konmasi nedeniyle tetkik
edilmek amaci ile Kklinigimize getirildi.
Olgunun o6zge¢misinde normal spontan
vajinal yol ile 2800 gr olarak, miadinda
dogdugu Ogrenildi. Anne baba arasinda
akrabalik vardi (Hala-day1 c¢ocuklamn).
Annenin 6lii dogum ve abortus dykusii yoktu.
Biri 8 aylikken, digeri 7 glinliik iken viicutta
sivilcelerin ¢ikmasi sonrasi o6len iki erkek
kardesi, sag-saghkl 13 yasinda ablasi ve 9
yasinda Kostmann Sendromu tanisi olan
abisi vardu.

Hastanin fizik muayenesinde; viicut
agirhigi: 3200gr (25-50p) , boy:48 cm (3-
10p), bas cevresi: 36 cm (50-75p) idi.
Ates:36.4°C, nabiz:110/dk. solunum
sayis1:32/dk, kan basinc1:90/45 mmHg idi.

Genel durumu iyi, bilinci agiktr. On
fontanel normal boyutta ve bombelikte idi.
Orofarenks dogaldi. Sistem muayenelerinde
patolojik bulguya rastlanmada.

Laboratuvar testlerinde; beyaz kiire
sayist: 8410/mm3, hemoglobin: 11,3 g/dL,
trombosit sayisi: 325.000/mm3, mutlak
notrofil sayisi: 84 /mikrolitre olarak ol¢tildii.
Hastanin biyokimyasal degerleri normal idi.

Konjenital nétropeni: iki vaka sunumu

Periferik  yaymasinda  blastik  hiicre
gorilmedi. Lokositlerin %3 kadar1 noétrofil
idi. Kemik iligi degerlendirmesinde miyelosit
olgunlasmasinda promiyelosit asamasinda
duraklama oldugu, olgun nétrofil olmadigi

gorildi. Genetik tetkikte HAX1,
c.130_131insA ve KATNIP
c.4120C>T(p.GIn1374Ter) geninde

homozigot mutasyon saptandi. Anne ve
babada abinin tani aldig1 donemden itibaren
bilinen ayni gen icin heterozigot pozitifligi
mevcut idi.

Abisinde Kostmann Sendromu tanisi
olan, kardes olim oykiileri olan hastaya
laboratuvar, kemik iligi ve genetik inceleme
sonucunda Kostmann Sendromu tanisi
kondu, sadece enfeksiyon donemlerinde
ANS>1000/mikrolitre olana dek GCSF 10
mcg/kg/giin ve genis spektrumlu antibiyotik
tedavisi verildi. Bu doénemlerin disinda
hastamiz GCSF profilaksisi almadi. Takibinde
noromotor gelisme geriligi fark edildi, hasta
cocuk nérolojinin de takibine alindi. Ikinci
vakamiz da abisi gibi halen hastanemiz
Cocuk Hematoloji kliniginde takiptedir. Bu
zamana dek 5 kez st solunum yolu
enfeksiyonu, iki kez idrar yolu enfeksiyonu, 9
kez pndmoni, iki kez oral aft, bir kez anal
abse, 8 kez gastroenterit olmak tizere toplam
27 kez cesitli enfeksiyonlar gecirmis ve
yatarak tedavi edilmistir.

Tartisma
Ik kez 1956 yilinda Kostmann
tarafindan tanimlanan Kostmann

Sendromunda hastalar ilk aylarindan
itibaren yasami tehdit eden agir sistemik
enfeksiyonlar ile kliniklere bagvururlar.
Persistan omfalit, tekrarlayan oral aftlar,
gingivit, peridontit, mukozit, tonsillofaranjit,
deri apseleri, i¢ organ apseleri, mastoidit,
otitis media, pndémoni, perineal
enfeksiyonlar, tliriner sistem enfeksiyonlari,
sepsis goriilen enfeksiyonlardir. Orta Dogu
(Tirkiye, Iran), Avrupa (isveg, Ingiltere,
Italya) ve Japonya'da goriildiigii rapor
edilmistir. Mikrobiyal etkenler genellikle
stafilokoklar, streptokok, psédomonas ve
mantarlardir. MNS genellikle 200/mm3’iin
altindadur.

Periferik yaymada notropeninin yani
sira monosit ve eozinofil sayisinda artis
vardir. Hemoglobin normal veya kronik
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enfeksiyon anemisine bagl olarak azalmistir,
trombosit sayis1 ise normal veya artmistir.
Tekrarlayan enfeksiyon ataklari nedeniyle
serum immunoglobulin diizeylerinde
ylikseklik vardir. Kemik iligi incelemesinde,
myeloid farklilasmanin siklikla
promyelosit/myelosit evresinde
duraksadigl, immatiir myeloid prekiirsor
hiicrelerinde ise hiperplazi oldugu gortliir.
Ayrica kemik iliginde dikkat ceken bir
oranda eozinofili goézlenir. Tanisi; 6yki,
laboratuvar bulgular1 ve kemik iligi
incelemesi ile birlikte molekiiler genetik
analiz ile konur.

Kostmann Sendromunda figte bir
vakada konviilsiyon, 6grenme gucliikleri
veya gelisimsel gecikme gibi ndrolojik
bulgular vardir. Bizim ikinci vakamizda da
takipte oOgrenme gicliigi ve gelisimsel
gecikme saptanmis ve cocuk norolojinin de
takibine alinmisti.

Hastalik ilerledikce olgularin
yaklasitk  %12’sinde  G-CSF  reseptor
mutasyonlart ve %50’sinde monozomi 7
biciminde sitogenetik degisiklikler
gelisebilir.  Bu  sitogenetik  anomali,
hastalarda malign transformasyon
[miyelodisplastik  sendrom(MDS), akut
miyeloblastik 16semi] gelismesine neden
olur. Bu riskten dolayr biz klinigimizde
hastalarimiza rutin  GCSF  profilaksisi
vermemekte, yalnizca enfeksiyon
donemlerinde GCSF uygulamaktayiz.

Baslica tedavi: Konjenital notropenili
olgularda, enfeksiyon ataklar1 esnasinda
genis spektrumlu antibiyotiklerin
kullanilmasi ve granulosit koloni stimulan
faktor (G-CSF) uygulanmasidir. G-CSF 5-10
mcg/kg/glin dozuyla baslanir ve MNS 1000-
1500/mm3 arasinda tutacak G-CSF dozu
hedeflenir. G-CSF tedavisinin kullanima
girmesiyle enfeksiyon sikliginda belirgin
azalma ve yasam siiresinde belirgin artis
olmustur.

Miyelodisplastik sendrom ve akut
miyeloblastik 1l6semi gelisme riskinden
dolay1 biz klinigimizde hastalarimiza rutin
GCSF profilaksisi vermemekte, yalnizca
enfeksiyon donemlerinde GCSF
uygulamaktayiz.

Konjenital nétropeni: iki vaka sunumu

G-CSF kullanan hastalarda
myelodisplazi ve akut miyelositik 16semi
riski %7-13’diir.  G-CSF  tedavisi
baslanmadan 6nce ve sonrasinda diizenli
olarak G-CSF tedavisi alan hastalara yilda bir
kez kemik iligi aspirasyonu ve sitogenetik
degerlendirme yapilmalidir.

Bazi merkezler MDS/l6semi
riskinden dolay1 uygun donérii olan her AKN
vakasina kemik iligi nakli Onerir. Bazi
merkezler ise yiiksek doz (>8 mcg/kg) G-CSF
gereksinimi olanlar, G-CSF tedavisine direng
gelistirenler veya G-CSF’ye yanitsiz olan
vakalara kemik iligi nakli, diger vakalara
konservatif yaklasim onerir. Vakalarimiz G-
CSF tedavisine yanit verdigi icin kemik iligi
nakli su an icin diisiiniilmedi.

Sonug¢ olarak yasamin ilk aylarinda
sik tekrarlayan ciddi enfeksiyonu olan
cocuklarda ayirict  tanida  Kostmann
Sendromunun diisiiniilmesi gerektigi, tam
kan sayiminda ve periferik yaymada mutlak
notrofil sayisinin degerlendirilmesi ve bu
hastalarin bir kisminda gelisimsel gelisme
geriligi gelisebilecegi akilda tutulmalidir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmas, elestirel inceleme: BiD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Notropenik hastaya yaklasim

Approach to the neutropenic patient

Feryal Karahan®

"Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji K1. Mersin, Tiirkiye

Notropeni Tanimi ve Siniflamasi

Notrofiller, 12-15 um c¢apt ile
polimorfoniikleer hiicreler olarak bilinen
periferik dokudaki en biiytik lokosit
grubudur.!  Nétrofillerin multipotent
myeloid kok hiicreden graniilopoez siireci ile
baslayan olgunlasma evreleri miyeloblast,
promiyelosit, miyelosit, metamiyelosit, band
olarak devam eder ve sonucta olgun
notrofilerin olusumu ile sonlanir.

Kemik iligindeki  hematopoetik
hiicrelerin yaklasik yarisim1 beyaz kiire
hiicreleri ve bu hiicrelerin ¢ogunlugunu ise
metamiyelosit ve sonrasindaki olgun
hiicreleri iceren graniilositer seri olusturur.
Graniilositer serinin %50’sini ise band ve
noétrofiller olusturur.

Insan viicudunda her giin 1-1,5 x 10°
/kg notrofil dretilir. Notrofillerin kemik
iliginden salinimi homeostatik bir denge
tarafindan kontrol edilir. Notrofillerin biiytk
bir kismini olusturan %60-70’i de kemik
iligindeki depo havuzunda yer alr.?
Dolasimdaki nétrofiller ise viicuttaki toplam
notrofil sayisini sadece %5’ini temsil
etmektedir. Notrofillerin ortalama yari émrii
7-10 giindiir. Olgun nétrofiller dolasimda 3-
12 saat kaldiktan sonra dokulara gecer ve
dokuda 2-3 giin yagar.?

Dogal bagisikligin ilk savunma hattini
olusturan, bakteri ve mantarlara
enfeksiyonlarina karsi fiziksel bariyerlerden
sonra konak savunmasinda basta fagositoz

olmak lizere pek cok farkli mekanizma ile
koruma saglayan hiicrelerdir. Nétrofillerin
yeterli islev gorebilmesi, lretim
asamasindan baslayan periferik dolasima
yeterli sayida gecmesi, enfeksiyon bolgesine
hizla goc¢ etmesi, notrofil icine
mikroorganizmalarin alinmasi ve
6ldiirtilmesini iceren siirecin eksiksiz bir
sekilde silirdiiriilmesi ile miimkiindiir. Bu
strecin ilk ve en O0nemli basamagini ise
kemik iliginde yeterli sayida notrofilin
tiretilmesi olusturmaktadir.

Notropeni; mutlak nétrofil sayisinin
(MNS), yasa ve 1rka goére normal diizeyin
altinda olmasi olarak tanilanmaktadir.
Mutlak/toplam nétrofil sayisi, basit olarak:
Mutlak notrofil sayis1 (MNS) = beyaz kiire
sayist X (% notrofil + % band)/100 formiili
ile hesaplanabilir. MNS'n1 degerlendirirken
dikkat edilmesi gereken baz1 faktorler
bulunmaktadir.  Bunlardan  biri  bazi
toplumlarin (Afrikali-Amerikalilar, Yemen
Yahudileri, Etiyopyalilar ve bazi Araplar)
normalden daha diisiik beyaz kiire ve
MNS’na sahip olmasidir.®> MNS etkileyen bir
diger onemli faktorler ise yastir. Yasamin ilk
haftasinda say1 (MNS) 5000/mm3 iken bu
deger ikinci hafta ile bir yas arasinda
1000/mm3'e diiser. Bir yasindan sonra
1500/mm3'in altinda MNS ise ndtropeni
olarak tanimlanir.
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Notropeninin agirligt MNS'na gore
siniflandirilir.  Buna goére; MNS 1000-
1500/mm?3 arasinda olanlar hafif, 500-
1000/mm?3 arasi orta, <500/mm3 olmasi
agir ve <100/mm3 olmast ise ¢ok agir
nétropeni olarak degerlendirilir.*>>

Notropeni Nedenleri

Notropeni kemik iliginde yetersiz
liretim, kemik iliginden perifere ¢ikamama,
artmis marjinasyon-sekestrasyon ya da
artmis yikima bagh gelisebilir. Notropeni
akut veya kronik, kazanilmis veya dogustan
ya da yasa bagli nedenler goz 6niine alinarak
siniflandirilabilir. Ancak bu siniflandirma
sistemlerine uymayan ve siniflamakta
zorlanilan, etyolojisi heniiz tam olarak
¢Ozllmemis ve ¢ocuklukta rastlanilan kronik
benin nétropeni ve ailevi nétropeni olarak
bilinen iki n6étropeni tipi daha vardir.

1) Kronik iyi huylu nétropeni; altta
yatan enfeksiydz, enflamatuar ya da malign
hastaligin olmadigi durumlarda
notropeninin en sik nedenidir. Dort yas
altinda ailede benzer hastalik oOykiisi
olmayan ve MNSmm 200-500/mm3
arasinda oldugu iyi huylu seyirli bir
hastaliktir. Bu hastalarin  kemik iligi
incelemesi ya normaldir, ya da miyeloid
onciillerde artma ve ge¢ evrede
olgunlasmada duraklama vardir. Tedavide
tekrarlayan enfeksiyon durumlarinda G-CSF
kullanilmasi énerilir.?

2) lIyi huylu ailevi nétropeni;
notropeni hafiftir ve enfeksiyonlara egilim
yoktur. Otozomal baskin olarak kalitilir. Bu
nedenle yakinma olmasa da ebeveyn ve
kardes kan sayimlari da incelemeye
alimmalidir.*

A) Kalitsal
notropeniler

nedenlere bagh

Notrofillerin ¢cogalma veya
olgunlasma evrelerinin  herhangi bir
doneminde olusan bozukluklara bagh
gelisen notropenilerdir. Nadiren gorulir
ancak tekrarlayan enfeksiyonlara neden
olmasi ve kronik seyirli olmasi nedeniyle
onemlidir. Cogunda erken  apoptoz
notropeninin nedenidir. Dogustan agir
notropenilerin tanisinda son yillarda genetik
testler sik kullanilmaya baslamistir.

Nétropeniye yaklasim

1. Kostmann sendromu

Dogumdan itibaren baslayan, agir
notropeni(<200 mm3) ve erken ¢ocukluk
doneminde  gorilen agir  bakteriyel
enfeksiyonlar  hastaligin =~ en  Onemli
bulgusudur. Sikhign  12/1.000.000 ve
kiz/erkek oraninin esit oldugu nadir bir
notropenidir. Bildirilen kalitim modelleri
degiskendir ve otozomal dominant (AD),
otozomal resesif (AR) veya X'e bagh
olabilecegi gibi kendiliginden mutasyonlar
sonucunda da olusabilir.* Bu sendromdan
sorumlu tutulan Noétrofil elastaz-2 ( ELA-2)
genindeki mutasyonlar, hastalarin cogunda
tanimland1 ve kemik iliginde
promiyelosit/miyelosit evresinde
olgunlasmanin  durmasina yol actifi
gosterildi. Hastalar hematolojik malignite
gelisimi acisindan yliksek risk
altindadir; Etkilenen bireylerin  her yil
yaklasik %?2'si miyelodisplastik sendrom
veya akut miyeloid l6semiye ilerlemektedir.
Klinik olarak omfalit, otit, pnémoni, sepsis,
cilt ve karacigerde abse seklinde agir
bakteriyel enfeksiyonlar saptanir. Kostmann
sendromu i¢in tedavi enfeksiyonun tedavisi
ve graniilosit-koloni stimiile edici faktori (G-
CSF) icerir, G-CSF yanitsiz ise kemik iligi
transplantasyonu yapilmalidir.

2. Siklik nétropeni

Donglisel notropeni (CN), her 21
giinde bir (aralik 12-31 giin) duzenli
araliklarla meydana gelen siddetli
notropeninin (ANC 200/mm3) periyodik bir
seklidir. Notropeni yaklasik 3-5 giin siirer.
Notropeniye bagl olarak gelisen ates, agrili
agiz ulserleri, lenfadenopati ve tekrarlayan
enfeksiyonlar ile karekterizedir. Hastalarin
neredeyse tamami nétrofil elastaz geninde
mutasyona sahiptir. Genellikle otozomal
baskin  kalitilmakla birlikte sporadik
vakalarda bildirilmistir. Diisiik doz G-CSF’le
ataklar arasindaki siire uzar ve noétropeni
stresi kisalir. Boylece hastalarin enfeksiyon
sikligi azaltilarak izlenebilir. Hematolojik
malignite riskinde artis yoktur.®

3. Shwachman-Diamond sendromu

Shwachman-Diamond sendromu
(SDS), metafizyal displazi ve ekzokrin
pankreas eksikliginin eslik ettigi siddetli
notropeninin  (ANC<0,5x109/L) son derece
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nadir bir nedenidir. Sikligi 1/100.000-
200.000 olup erkeklerde daha sik goriiliir ve
genellikle bebeklik doneminde bulgu verir.
Hastalarin %90'1nda, kromozom 7'nin
sentromerik bolgesinde yer alan
Shwachman-Bodian-Diamond sendromu
genini iceren mutasyonlar tanimlanmistir.”
Tedavide pankreatik yetmezlik i¢in agizdan
pankreatik enzimler; kemik iligi yetmezligi
icin siklosporin A; derin noétropeni icin G-CSF
kullanilir. Bu hastalarda en kisa zamanda
kemik iligi transplantasyonu yapilmahdir.?>*

4. Chédiak-Higashi sendromu ve primer
nétropeninin diger nedenleri

Chediak-Higashi sendromu (CHS),
ciddi immiin yetmezlik, sik bakteriyel
enfeksiyonlar, parsiyel okulokutanéz
albinizm, kanama bozuklugu, ilerleyici
norolojik defisit ile karakterize kromozom
1943 tzerindeki LYST genindeki
mutasyonlarla ilgilidir. Tedavide firsatcl
bakteriyel enfeksiyonlar igin proflaktik
antibiyotik  ve  kemik  iligi = nakli
uygulanmaktadir.

Notropeninin diger nadir birincil
nedenleri arasinda miyelokateksis, retikiiler
disgenezi, ve diskeratoz konjenita yer alir.?>*
Notropeni X'e baglh agamaglobulinemide
(%25), X’e bagh hiperimmunglobulin M
sendromunda (%50) oldugu gibi immiin
yetmezlikler ve glikojen depo hastaligl
(GDH) tip 1b gibi dogumsal metabolik
hastaliklarda da goriilmektedir.

B) Kazanmilmis (sonradan gelisen)
Notropeniler

1.Enfeksiyon iliskili nétropeni

Cocukluk caginda enfeksiyonlar sik
goruldigii icin bu donemde rastlanilan
notropenilerin  de en stk nedeni
enfeksiyonlardir.

Dogrudan veya immiin aracili bir
stre¢ yoluyla kemik iliginde graniilopoezi
baskilayabilecekleri gibi yikimda artisa
neden olarakta notropeniye yola
acabilirler. Enfeksiyon hastaliklarinda
notropeninin derecesi oldukca degiskendir.
Akut gecici notropeniler en sik Sugicegi,
kizamik, kizamikecik, hepatit A ve B,
influenza, sitomegalovirus, Ebstein-Barr

Nétropeniye yaklasim

virus, parvovirus B19, adenovirus ve koksaki
gibi viral enfeksiyonlardan sonra olusur.
Enfeksiyon baslamadan 6nceki birkag giinde
baslayip, viremi sonlanana kadar noétropeni
devam edebilir. Ayrica S. aureus, brusella,
riketsiya ve tiiberkiilloz gibi bakteriyel
enfeksiyonlarda da noétropeni goriilebilir.
Siddetli notropeninin oldugu agir sepsis
durumlarinda G-CSF  kullanimi fayda
saglayabilir.®

2. .Ilaclarla iliskili nétropeni

flaca bagh noétropeninin  tiim
notropeni vakalarinin yaklasik  %70'ini
olusturduguna ve 6liim oranlarinin %12-25
kadar ylksek olduguna inanilmaktadir.
laclarla iliskili nétropeninin nedenleri;

1) Kemik iliginde  yapimin
baskilanmasina  kemoterapotik  ilaglar
dogrudan toksisite ile yol acabilecekleri gibi
nadiren antibiyotikler, antidiyabetik,
antihistaminik ve antihipertansif ilaglar
idiyosenkrazik olarak yol agabilir.

2) fla¢ metabolizasyondaki
farkliliklara bagh nétrofillerin artmis yikimi
(fenotiazin, tiyourasil).

3) Antikor veya kompleman aracili
mekanizmalar yoluyla ilaca bagh notropeni
nadirdir ve tahmini siklik milyon kisi basina
3.4 vakadir.

Hastalar siklikla ates, bogaz agrisi,
sepsis, stomatit ve pnémoni ile basvururlar
(fenilbutazon, klorpropamid).*>*

Tedavi etken olan ilacin kesilmesidir.
[lacin Kkesilmesiyle ortalama 10 giinde
dizelmesi beklenir, ancak bazen bu siire
daha uzun olabilir.

3.Beslenme eksikligi

Cesitli makro ve mikro besin
eksiklikleri, etkisiz miyelopoezin bir sonucu
olarak ndtropeni de dahil olmak tlzere
periferik sitopenilerle
sonuglanabilir. Folat/vitamin B12 eksikligi
ve bakir eksikligi siklikla, siddeti degisken
olan bir notropeni ile hafif
trombositopeninin eslik ettigi megaloblastik
anemiye yol acabilir. ® Tani, uygun klinik ve
laboratuvar c¢alismalar1 ile dogrulanabilir.
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Tedavi ise beslenmenin diizenlenmesini ve
vitamin eksikliginin diizeltilmesini iceren
destekleyici bakimi icerir.

4. Otoimmiin nétropeni

Otoimmiin notropeni spontan
gelisebilir ya da otoimmiin hastaliklarin bir
parcasi olarak ikincil nedenlere baglh ortaya
cikabilir. Notrofillerdeki NA1, NA2, NDI1,
ND2 ve NB1 gibi antijenlere karsi olusmus
I[gM ve IgG yapisindaki notrofile 6zgilin
otoantikorlarin periferik notrofilleri yikmasi

ile olusan kronik bir nétropenidir.®>*°

Otoimmiin nétropeniler;
a)Birincil otoimmun nétropeni;

Nadirdir ve daha ¢ok kizlarda ve iki
yas altindaki ¢ocuklarda hafif cilt ve {ist
solunum yolu enfeksiyonlar ile goriilir.
Klinik seyri iyidir ve ndtropeni genellikle
kendiliginden diizelir.

b)ikincil otoimmun nétropenti;

Otoimmiin hastaliklarin bir pargasi
olarak genellikle eriskin yaslarda goriiliir.
Tedavide antikora yonelik olarak siklosporin
ve metotreksat gibi sitotoksik ilaclar ve
notropeninin ciddi oldugu enfeksiyonlarda
G-CSF kullanilabilir.

Cocukluk ¢aginda ikincil otoimmiin
notropeni disiniildigiinde romatolojik
hastalik disiiniilmiiyorsa, lenfadenopati,
dalak biytkligiiT ve otoimmunite ile
seyreden hastaliklar olan  otoimmun
lenfoproliferatif sendrom (ALPS) ve Evans
sendromu mutlaka akla gelmelidir.

Tedavi de agir enfeksiyon varliginda
antibiyotiklerin  yaninda yuksek doz
damardan  immunglobulin ve  G-CSF
kullanilabilir.

5. izoimmun neonatal nétropeni

Maternal alloimmunizasyon,
yenidoganlarda potansiyel bir ndtropeni
nedenidir. Bebek notrofillerindeki HNA1,
HNA2, HNA3, HNB1 ve HNC1 antijenlerine
karsi,  duyarlanmis  annede  olusan
antikorlarin  plasenta yoluyla bebege
gecmesi sonucu notrofil yikimi gerceklesir.
Notrofil spesifik antikorlar HNA-1a/1b/2a
vakalarin %50'sinde

Nétropeniye yaklasim

tanimlanmistir. Genellikle dogumdan kisa
bir siire sonra tanimlanir ve 2-3 aylikken
kendiliginden dizelir Etkilenen bebeklerde,
cilt enfeksiyonlari, omfalit, ates ve
solunum/idrar yolu enfeksiyonu olarak
kendini gosteren enfeksiyon riskinde artis
vardir. Yenidogan yogun bakim {nitesine
yatislarin yaklasik %1,5'inden sorumludur
ve %5 gibi yiiksek bir mortalite oranina
sahip olabilir. Tedavi genellikle
destekleyicidir. G-CSF  septik  hastalarda
onerilir.**

Notropeni-enfeksiyon
degerlendirilmesi

iliskisinin

Notropeni ve enfeksiyon iliskisi iyi
bilinmesine ragmen her zaman esas
belirleyici etken noétrofil sayisi degildir.

Bunun bir kanit1i olarak agir
notropenisi olmasina ragmen hic¢ enfeksiyon
gecirmeyen ya da agir enfeksiyon
gecirmeyen hastalarin varhigi gosterilebilir.
Kemik iliginde myeloid seri hiicre yapiminin
yeterli oldugu ve periferde yikimin artmasi
sonucu gelisen noétropenilerde enfeksiyon
riski daha azdir. Notropeninin siddeti ile
enfeksiyon sikligi ve agirligt da ters
orantilidir. Bir diger o6nemli noktada
notropeniye ek olarak noétrofil islev
bozuklugu, malnutrisyon varligi ve hasta
yasinin kiiciik olmasi gibi bazi belirleyici
faktorlerin varhginin enfeksiyon siddetini
arttirmasidir. Kisacasi notropeni enfeksiyon
iliskisinde nétrofil sayis1 her zaman tek
basina bir belirleyici olmamaktadir.

Notropenik hastanin
degerlendirilmesi
Notropenik bir hastanin

degerlendirilmesinde ilk basamak ayrintili
bir anemnez alinmasidir. Notropeninin
baslangic zamani, agiklanamayan bebek
6limiini iceren aile 6ykiisi, ila¢ kullanim ile
hastanin enfeksiyon siklig1 ve geg¢irilmis veya
gecirilmekte olan enfeksiyonlar ile bunlarin
siklig1 sorgulanmalidir.

Hastanin ayrintih fizik muayenesi
yapilmalidir. Muayene esnasinda hastanin
fenotipi incelenmeli, biiytime gelisme geriligi
degerlendirilmelidir.

Ayrica  enfeksiyon  bulgularina
yonelik  oOzellikle miikéz membranlar,
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gingiva, disler, cilt, kulak zari, perianal bolge,
karaciger, dalak, lenf bezleri ve tirnak yatak
cevresi titizlikle incelenmelidir.

Tani Testleri

Notropeni tanisinda klinisyene yol
gosteren, en sik kullanilan, basit ve ucuz test
tam kan sayimidir (TKS). TKS’daki yanlis bir
degerlendirmeyi 6nlemek icin kan 6rneginin
uygun sartlarda alindigindan ve
bekletilmediginden emin olunmali ya da
gerekli goriilmesi halinde kan Orneginin
nitelikli bir otomasyon aleti ile saymmi
tekrarlanmalidir. Notropeni periferik kan
yaymasl ile dogrulandiktan sonra
incelemeye gecilmelidir. Periferik yayma da
blast varlig1 l0semiyi, hipersegmente nétrofil
varligl vitamin B12, folat eksikligini ya da
cekirdekli eritrosit varliginin hemolitik
anemiyi gostermesi gibi 0zgiill tanilara

yonelik bulgularda dikkatlice
degerlendirilmelidir. Bir diger oOnemli
noktada  noétropeni  degerlendirilirken

¢ocugun yas araliginin goz éniine alinmasi ve
yasa goOre standart notrofil sayilari baz
alinarak degerlendirmenin yapilmasidir.
Laboratuvar degerlendirmesinde o6zellikle
hafif trombositopeni ve makrositik anemisi
olan hastalarda megaloblastik anemi tanisi
diisiintilmeli serum vitamin B12, folat, bakir
ve cinko seviyeleri istenmelidir. Bu
hastalarda bir diger olasilik da sistemik
lupus  eritematozus  gibi  otoimmiin
sitopenilerdir. Bu bozukluklarin herhangi
biri tarafindan aciklanamayan ek sitopenileri
olan veya olmayan notropenili hastalarda,
miyelodisplastik sendrom gibi maligniteleri
teshis etmek icin akis sitometrik analizi ve
sitogenetik (floresan in situ hibridizasyon
gibi yardimci teknikler dahil) ve kemik iligi
orneklemesi gerekli olabilir. Tiim bu testler
ile aciklanamayan durumlarda;

1. Siklik nétropeniyi dislamak icin haftada
¢ kez, 6-8  haftalik cizelgeler
diizenlenmesi,

2. Bagisiklik durumuna yonelik
(immiinglobulinler ve hiicresel
immiiniteye yonelik immiinolojik testler,
Antiniikleer antikor vs) testler

3. Metabolik hastalik taramasi (Plazma ve
idrar aminoasit taramasi b. Serum

Nétropeniye yaklasim

vitamin B12, folik asit ve bakir diizeyleri)

)

4. Viral enfeksiyona yonelik testler
Antinétrofil antikor tayini

6. Kromozom kirik tayini (Fanconi
anemisini belirler), Kemik grafileri
(kikirdak-sa¢ hipoplazisi, Shwachman-
Diamond sendromu, Fanconi anemisi)ve
Akim sitometri incelemesi CD55 ve CD59
(PNH hastaligi)gibi diisiiniilen hastaliga
yonelik spesifik testler ile

7. Genmutasyon incelemeleri (ELA2, GFI-1,
WAS, SBDS (Shwachman-Diamond
sendromuy) HAX1, TAZ (Barth
sendromu), Fanconi genleri, LYST
(Chediak Higashi sendromu), G6PC3
eksikligi, gibi) istenebilir.

Cocuklarda gelisen noétropenilerin
biiylik bir ¢ogunlugu enfeksiyonlara ikincil
olarak gelistiginden gereksiz testlerden
kacinmak 6nemlidir. Bu noktada klinisyen
icin klinik daima tetkik istemede yol gosterici
olmal1 ve acele edilmemelidir. Notropeninin
siddeti ve stresi ile ndtropeniye eslik eden
ishal, gelisme geriligi gibi ek bulgular
laboratuvar  c¢alismalarinin  genisligini
belirlemede yol gosterici olmalidir.

Tedavi
Notropenik hastanin tedavisi
notropeni nedenlerinde belirttigimiz

etyolojiye yonelik yapilmaktadir. Onemli bir
noktada noétropenide tedavisi aciliyet
gerektiren nétropenik atestir.

Notropenik ates notropenik bir
hastada herhangi bir c¢evresel faktor
olmaksizin oral ates 6l¢ciimiiniin 38.3 C*’den
daha yiiksek olmasi ve en az bir saat siire ile
atesin sebat etmesidir. Hastanin Kkiiltiirleri
alinarak genis spektrumlu antibiyotik
baslanmali ve hastay1 koruyucu onlemler(
tek kisilik oda da kalma, ziyaretci kisitlamasi
ve A@iz mukozasi, perine, rektumdan
yapilacak girisimlerin 6nlenmesi gibi)
alinmalidir. Hastanin Kostmann, Shwachman
Diamond tanisi varsa ya da sepsiste ve agir
notropenik ise G-CSF 5 pg/kg dozunda
baslanmasi ve noétrofil sayisina gore takip
edilmesi onerilmektedir. Giinliik G-CSF dozu
8 pg/kg dan fazla olan hastalarda MDS ve
AML gelisme riskinin yiiksek oldugu
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bilinmektedir. Maliniteye doniisiim ile G-CSF
kullanimi arasinda bir iliskiden
sliphelenilmektedir. Ancak bu daha ¢ok G-
CSF kullanimindan sonra enfeksiyondan
kayiplarin azalmasi ile artan yasam stliresine
bagli olarak hastalarda ortaya c¢ikmasi
seklinde yorumlanmaktadir.

Vitamin B3 (niyasin) ile G-CSF’in
birlikte verilmesinin notrofil sayisini dort
haftanin sonunda anlamli olarak arttirdigi
gosterilmigtir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatiir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: FK

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Febril konviilziyonlar

Febrile seizure

Meltem Cobanogullar: Direk!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Néroloji, BD, Mersin, Tiirkiye

Febril Konviilziyon Tanimi

Febril konviilziyon (FK) ¢ocuklarda
en sik goriilen nobet tipidir. FK tipik olarak 6
ay ile 60 ay arasi donemde merkezi sinir
sistemini tutan bir enfeksiyon ya da
belirlenmis bir baska neden olmadan
(elektrolit dengesizligi, metabolik bozukluk,
intoksikasyon ve travma), 6nceden afebril
nobet gecirmemis c¢ocuklarda, atesli bir
hastalik sirasinda goriilen nobet olarak
tanimlanir.

Epidemiyoloji

Yaklasik olarak insidans %2-5"dir.
Asya’da  oOzellikle Japonya’da  %8-10
civarindadir. Insidans 0-4 yas arasinda
460/100.000°d1ir. FK'l1 ¢ocuklarin %90" ilk
FK’larini 3 yasindan 6nce gegirirler, %6’s1 ilk
6 ayinda ve %4’ ise 3 yasindan sonra ilk
FK’larin1 gecirir. Erkek c¢ocuklarda biraz
daha fazla goriiliir. Pik yas1 18-24 aydir.

Patogenez

FK’larin patogenezi hentiz tam olarak
acikliga kavusmamistir. Giiniimtizde genetik
duyarliik  temelinde sodyum  kanal
ekspresyonu  degisiklikleri, hipotalamik
disregiilasyon, hipokampal ve kortikal
eksitabilitenin gelismesi etyopatogenezde
Oonemli bir yer tutar. Bazi calismalarda FK’'da
serum interlokin-18  ve  interlokin-6
seviyeleri yiiksek bulunmustur. FK’'da

genetik 6nemli rol oynar. FK’li ¢cocuklarin ai-
lelerinde %25-40'inda FK hikayesi vardir.
Birinci derece akrabalarda FK varsa
etkilenim orani da artar. Anne-babadan biri
FK’'l1 ise ¢ocuklarinda FK riski %10-25dir.
Bir kardeste varsa digerlerinde %10’luk bir
FK riski vardir. Eger bir ebeveynde ve bir
kardes varsa bu risk %50’dir. Anne ve
babanin her ikisinde de FK anamnezi
oldugunda risk %55'dir. Ikizlerde yapilan
calismalarda, tek yumurta ikizlerinde
konkordans %69 iken, ¢ift yumurta
ikizlerinde ise bu oran %20’ye diismektedir.
Hastaligin genetik zemini olduguna dair
ipuclar1 olmasina ragmen kesin bir gecis
sekli tespit edilememistir. Siklikla st
solunum yolu enfeksiyonlari,
gastrointestinal enfeksiyonlar ve diger viral
enfeksiyonlarda goriiliir. Difteri-Bogmaca-
Tetanoz ve Kizamik-Kizamik¢ik-Kabakulak
asilarindan sonra da FK gelisebilir. Asi
sonrasl gelisen FK'larin prognozu
digerlerinden farkhi degildir. Cogu cocukta
atesin hizli ylkselmesinin FK'da primer
faktor olarak rol oynadig: diisiiniilmektedir.
Konviilziyonlar genellikle ates yiikselirken
cikar. FK'lar salmonella ve shigella
enfeksiyonlar1 esnasinda muhtemelen bu
mikroorganizmalarin norotoksinlerine bagh
olarak daha sik goriiliir.
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Klinik

Ates, yas ve genetik yatkinlik FK
patogenezinde rol oynayan en Onemli
faktorlerdir. FK’larin biiyiikk ¢ogunlugunun
viral enfeksiyonlar sirasinda gozlenir. Nobet
ozelliklerine gore basit ve komplike FK’lar
seklinde ikiye ayrilir. Basit FK'lar ¢ocuklarda
en sik goriilen nobet tipi olup, FK’larin %80-
85’'ini olusturur. Tablo 1'de basit ve
komplike febril konviilziyon o6zellikleri
verilmistir.

Tablo 1: Basit ve komplike febril
konviilziyon 6zellikleri

Basit Febril Konviilziyon (Asagidaki
maddelerin hepsini icermelidir.)

- Generalize karakterli

- 15 dakikadan kisa siiren

- 24 saat icerisinde tekrarlamayan
Komplike Febril Konviilziyon (Asagidaki
maddelerin en az birisini icermelidir.)

- Fokal baslangicli ya da nébet

esnasinda fokal 6zellik gosteren
- 15 dakikadan uzun siiren
- Ayni ategsli hastalikta veya 24 saat

icinde tekrarlayan

Ates cocukluk yas grubunda
yaygindir. Altta yatan ciddi bir nedene bagh
nobet ile ates koinsidental olarak ortaya
¢ikabilir. Bu nedenle ates ve FK ayirici tanisi
yapilmas1 gerekmektedir. Ayrintili  bir
anamnez sonrasinda iyi bir fizik ve norolojik
muayene yapilmalidir. Ates ve nobetin
iliskisi sorgulanmalidir. Febril rigor, febril
deliryum, SSS enfeksiyonlar1 (menenyjit,
ensefalit, abse), febril miyoklonus, GEFS +,
Dravet sendromu, Yeni Baslangicli Refrakter
Status Epileptikus (NORSE-New onset
refractory status epilepticus), ve Atesli

Enfeksiyonla Iligkili Epilepsi Sendromu
(FIRES-Febrile infection related epilepsy
syndrome) ayirict  tanida diisiintlmesi
gerekir. Febril konvilziyon ile gelen
hastalarda lomber ponksiyon karari klinik
bulgulara ve yasa gore verilmelidir. Rutin
norogorintiileme onerilmemektedir.

Febril konviilziyonlar

Tekrarlayan komplike FK geciren, fokal
norolojik bulgulari, gelisme geriligi, cilt
bulgular;, yapisal defekti, bas c¢evresi
patolojik olan, intrakranial basing artisi olan,
oykii veya muayene ile kafa travmasi
saptanan ve FK'y1 takiben birka¢ saatten
uzun slren postiktal norolojik defisiti
bulunan hastalara norogoriintiileme
yapilmasi 6nerilmektedir. EEG ¢ekimi rutin
olarak oOnerilmez. Fokal veya uzun siiren
komplike FK geciren, norolojik defisit veya
gelisme geriligi olan, tekrarlayan FK geciren
ve epilepsi gelisme riski yiiksek olan
cocuklar icin gerekebilir. Febril konviilziyon
yaklasik %60-70 oraninda tek nébet olarak
karsimiza ¢ikar. Febril konviilziyon tekrari
icin minor ve major risk faktorleri Tablo 2’de
verilmistir. Risk faktorii sayis1 arttikca
tekrarlama riski de artar.

Tablo 2: Febril konviilziyon tekrarlama risk
faktorleri

- 18 aydan once febril konviilziyon
gorilmesi

- Ailede febril konviilziyon 6ykiisii olmasi
- Diistiik pik ates degeri

- Ates ile nobet arasindaki interval siire
kisa ise (<30dk)

-Erkek cinsiyet?

-Bakic1 ya da kres tarafindan bakiliyorsa?

Febril konviilziyon geciren
cocuklarda epilepsi gelisme orani yaklasik
olarak %6 dir. Komplike FK, FK 6ncesinde
varolan norolojik veya gelisimsel anomali,
ailede epilepsi dykiisii olmasi, ates ile nébet
arasindaki silirenin kisa olmasi (<lsaat)
epilepsi icin risk faktorleridir.

Tedavi
Tedavi semasi soyle olmalidir:

1)Nobet durdurulmalidir

2) Ates diistiriilmelidir

3)Santral sinir sistemi enfeksiyonu ekarte
edilmelidir

4) Atesin sebebini bulup tedavi edilmelidir

5)Gerekli tetkikler alinmalidir

6)Aileye bilgilendirilmelidir
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Nobet hastane oncesi donemde ve
acilde  durdurulmahidir.  Bunun igin
diazepam, klobazam ve midazolam kullanilir.
Nobet durduktan sonra gelen ¢ocuklar
sadece takip edilmelidir. Ates parasetamol
veya ibuprofenle distirtilmelidir. SSS’i
enfeksiyonu ekarte edilmelidir. Altta yatan
hastaligt  tedavi edilmelidir.  Gerekli
goriillirse EEG ve/veya nororadyolojik
degerlendirme yapilir. Aileye FK'nin benign
bir hastalik oldugu aciklanir. Prognozu ve

seceneklerinden birisi intermitant
(aralikh) profilaktik benzodiazepam

uygulamasidir; diazepam ates 37.5°C ve
lizerinde ise 0.2-0.5mg/kg/doz (maksimum
10 mg) rektal verilebilir. Aile intermitant
profilakside basarisiz olur ya da profilaksiye
ragmen nobetler tekrarliyorsa devaml
profilaksiye gecilir. Uzun siireli gilinliik
tedavide fenobarbital 3-5 mg/kg/giin iki
dozda, valproat 20-30 mg/kg/glin iki dozda
veya levetirasetam 20-30 mg/kg/giin iki
dozda tercih edilebilir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatiir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi,
sunumun yapilmasi, elestirel inceleme:
MCD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum
veya kurulustan mali destek
alinmamistir
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Cocuklarda miyokardit/miyoperikarditlerde giincel yaklasim tani,
tedavi ve izlem

Current approach to myocarditis/myopericarditis in children
diagnosis, treatment and follow-up

Derya Duman!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Kardiyoloji BD, Mersin, Tiirkiye,

Miyokardit/miyoperikardit
simiflamasi ve tanimlamalar

Miyokardit kalp kas dokusunun
inflamasyonudur. Patologlar miyokarditi
miyozitlerin nekroz ve dejenerasyonu ile
giden inflamatuar infiltrasyon olarak
tanimlarlar.

Miyoseliiler hasar sonrasl
miyokardiyal = disfonksiyon ve  kalp
yetmezligi gelisebilir. Dilate

kardiyomiyopatinin (DKMP) en sik nedeni
gecirilmis miyokardittir.

Klinik prezentasyonu, insidental
olarak laboratuvar bulgular tespit edilen
asemptomatik hastalardan, kardiyojenik sok
ve ani Ollimle basvuran hastalara kadar
oldukga genis bir spektrumda oldugu icin her
miyokardit hastasi tani almayabilir ve bu
nedenle gercek insidansi bilinmemektedir.

Miyokard tutulumu disinda perikard
tutulumu da varsa miyoperikardit adini alir.

Epidemiyoloji

Miyokardit/miyoperikarditin gercek
insidansi tam bilinmemekle beraber yapilan

son bir calismada insidans 100.000 ¢ocukta
1-2 olarak bildirilmistir.

Hastalik bebeklik ve adélesan
doénemde iki pik yapar. Otopsi ¢alismalarinda
tim pediatrik oOliimlerde %2 oraninda
miyokardit tanist  konmustur?2.  Non-
travmatik ani ¢ocuk o6liimlerinin %Z27’sinin
etyolojisinde miyokardit tespit edilmistir3.
Pediatri servisi taburculuklarinin %0,05’ini
miyokardit  vakalar1  olusturmaktadir#.
Pediatri servislerine yatirilan vakalarin
bliyiik ¢cogunlugu (%80) yogun bakimda
takip edilmekteyken, vakalarin daha az bir
kisminda  (%4-19) ekstrakorporeal
membran oksijenizasyonnu (ECMO) ve/veya
ventrikiiler assist device (VAD) ihtiyaci
olabilmektedir>.

Dogal Seyir

Tim vakalarin 2/3’inde tam
diizelme izlenir. Burada 6nemli prognostik
faktéor sol ventrikiill fonksiyonudur. Sol
ventrikill  kasilma  giiciinii = gosteren
ekokardiyografide bakilan ejeksiyon
fraksiyon degeri %35 altinda olan hastalarda
diizelme orani ¢ok daha azdir. Bu hastalarin
%?25’inde  transplantasyon ve  Olim
goriilirken, %50’sinde kronik dilate KMP
olur. %25 hastada ise diizelme goriiliir.
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Etkenler

Etiyolojide  siklikla  enfeksiyoz,
nedenler, bunlar arasinda da virtisler 6nde
gelir. Enteroviruslar, koksakivirus, ekovirus,
poliovirus ve adenovirus ilk siralarda etken
olarak yer alirlar. Ancak son yillarda
parvovirus B19 (PVB19) miyokarditli
vakalarda en cok izole edilen ajan haline
geldié. Koroner arter inflamasyonu, sistolik
disfonksiyon yanisira, eriskinlerde izole
diyastolik disfonksiyonlu hastalarin
PCR’larinda da %50 oraninda PVB19
saptanmaktadir.

Asillanmanin kisith oldugu
bolgelerde, daha nadir olarak bakteriyel
etkenler goriilebilir.

Otoimmiin hastaliklar, toksinler ve
hipersensitivite reaksiyonlarina bagh da
miyokardit olabilir.

Ciddi akut solunumsal sendrom
koronavirus 2 (SARS-CoV-2)’a bagh akut
COVID-19 ve multisistem inflamatuvar
hastalik (MIS-C) akut miyokarditle benzer
bir klinikle karsimiza ¢ikabilir.

Ancak bu iki durum direkt
miyokarditten ziyade, viriisiin ikincil
etkileriyle ilgilidir. Nasil ki sepsiste tiim
organlar etkileniyorsa, ikincil etkilenim
olarak kalp kasi tutulumu/miyokardit
olabilir.

Cok nadir olarak mRNA SARS-CoV-2
asilari sonrasi miyokardit ve/veya perikardit
vakalar1 da bildirilmistir.

2009 yilindaki influenza A H1N1
salgininda da miyokarditle iligkili bir¢ok
vaka bildirilmistir.

Patogenez

Virtisle enfeksiyon sonrasl
patofizyolojide 3 asama vardir. Faz 1'de
viriisiin hiicreye girisi, cogalmasi ve immiin
sistemin sitokin salinimi ve yaniti ile direkt
miyokardiyal hasar olusur. Bu faza viral
enfeksiyon faz1 denir. 1-4 giin arasinda
izlenir.

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

Faz 2 otoimmiinite ve inflamatuvar
fazdir. Immiin sistem aktivasyonu ile T ve B
hiicrelerini iceren, antikor yanit1 ile
sonuclanan immiin yanit goriilir. Miyokard
spesifik antijen ve viral proteinler arasindaki
molekiiler benzerlik sonucu cross reaksiyon
gelisir. Bu benzerlik miyokardiyal hasara
neden olur. Enfekte bireyde immiin sistemin
modiilasyonu, immiin cevap doku hasarinin
genisligini ve  hastanin  prognozunu
etkilemede oOnemlidir. Faz 2 de 1-4 hafta
arasi devam eder.

Faz 3 ise dilate kardiyomiyopati
fazidir. Inflamasyon ve viral enfeksiyonunun
rezoliisyonu ile kronik DKMP'ye gidis ile
karakterizedir. DKMP’ye giden vakalarda bu
sonug 3 nedene bagh olabilir: ilk fazda genis
bir miyokardiyal hasar olursa, ve/veya viral
enfeksiyon gectiginde bile persistan immiin
yanit devam ederse, ve/veya viriisiin
yetersiz  eliminasyonu  sonucu viral
enfeksiyon ve hiicre hasari devam ederse
kardiyomiyopati gelisimi ile sonuclanabilir.

Klinik

Viral prodrom, viral bir enfeksiyon
sonrasl non-spesifik semptomla goriilebilr.
Klinik yelpaze asemptomatik vakalardan,
kalp yetmezligi, aritmiler ve fulminan
miyokardite kadar genis bir spektrumda
gorilebilir.

Bir-iki hafta éncesinde siklikla
solunum yolu veya gastrointesinal hastalik
oykisi vardir: Ates, myalji, keyifsizlik gibi
prodromal semptomlarla klinik baslar.
Sonrasinda, go6giis agrisi, dispne, egzersiz
intoleransi, senkop, takipne gibi non-spesifik
semptomlar goruliir. Basvuru veya yatis
strecinde hastalarin %45’'inde ventrikiiler
ve supraventrikiiler aritmiler izlenir. Kalp
bloklar1 dahi goriilebilir.

Takipne, respiratuar distress, karin
agrisi, istahsizlik, istirahatte tasikardi,
kusma gibi bulgular baska hastaliklarla
karistirmaya ve tanida gecikmeye neden
olabilir. Daha az bir hasta grubunda ise en

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 43



korkulan diisiik kardiyak debi, hipotansiyon,
bozulmus perfiizyon, zayif nabizlar, asidoz,
malign aritmiler ile beraber kardiyovaskiiler
sok klinigi ve o6liim goriilebilir. Tan1 6ncesi
birden ¢ok basvuru ve tetkik siirecinden
hasta gecer.

Fizik Muayene

Fizik muayenede solunum sistemi
bulgulari, takipne, i¢ cekme, retraksiyon,
tasikardi, letarji, hepatomegali, iifiiriim veya
gallop ritmi, hipotansiyon, solukluk,
periferik 6dem, hipoksi/siyanoz goriilebilr.

Yapilan bir arastirmada en sik
gorilen iki fizik muayene bulgusunun
takipne ve nefes darhigi oldugu tespit
edilmistir’. Yine yapilan baska bir calismada
ise gastrointestinal semptomlar ve halsizlik,
ozellikle kalp fonksiyonlarinin etkilendigi
hastalarda en sik gorilen semptomlar
arasinda yer almaktadirs.

Tani
Elektrokardiyografi

Spesifik veya sensitif bir bulgu
yoktur. Siklikla anormaldir. Siniis tasikardisi,
QRS voltaj azalmasi, ST ve T degisiklikleri
(diffiz veya bolgesel), genis, centikli Q
dalgalari, supraventrikiiler ve ventrikiiler
aritmiler, AV blok izlenebilir.

Eslik eden perikardiyal tutulumda
diffiiz ST segment elevasyonlari vardir.

Gagiis Grafisi

Hastalarin %50’sinde anormaldir.
Kardiyomegali vardir. Pulmoner 6dem
bulgulari, eflizyon, kronik olgularda karinal
acida genisleme olabilir.

Laboratuvar

Inflamatuar belirtecler non-
spesifiktir. Hemogram, sedimentasyon, CRP,
viral antikorlar, serum kardiyak antikorlar
bakilabilir. CRP ve sedimentasyon yiiksek
olabilir. Kardiyak belirtecler ise CK, CK-MB,
troponin [ ve T, beyin natriiiretik peptid
(BNP) ve NT-proBNPdir.

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

Troponin hastalarin ¢ogunda artar.
Miyokardit agisindan otopsi pozitif olan bazi
hastalarda ise troponin degerinin ilk basta
negatif ol¢lildiigii de gorilmiistiir. Hastalik
siddeti ile iliskili degildirs.

BNP, konjestif kalp yetmezligi ve
primer pulmoner patoloji ayriminda
faydahdir. Konjestif kalp yetmezligi ve kalp
tutulumu olan durumlarda BNP artisinin
daha belirgin olmasini bekleriz. Tani ve kalp
yetmezligi kliniginin takibinde faydal
olabilir.

Troponin

Kardiyomyositlerde (Tn ¢, I, T) 3
formu bulunan proteinlerdir. Sarkomerde
(%95) ve sitozoldedir. Tropomyozin ile
etkileserek troponin-tropomyozin
kompleksini olusturur ve kasilmada rol
oynar.

Irreversibl myokardiyal hasarda kan
diizeyi artar. ¢cTn I ve T 3-4 saat i¢inde
ylkselir. High sensitif troponin (HsTn) de
bakilabilir.

Oksidatif stres, inflamatuvar
sitokinler, katekolamin artisi, miyokardiyal
duvar stresi, miyokardiyal iskemi, infiltratif
durumlar, direkt travma, miyokardiyal
hiicreleri etkileyerek apoptozis, artmis
membran gecisi, hiicre hasar1 ve nekroza
neden olarak  troponin  diizeyinde
ylikselmeye neden olabilir. Bu nedenle kalp
dist pulmoner tromboemboli gibi solunum
sisteminin etkilendigi durumlarda, aort
disseksiyonu gibi kardiyovaskiiler
hastaliklarda, akut gastrointestinal kanama
ve hastaliklarda, sok durumunda da
miyokardiyal beslenme etkilenerek bu
durumlarda da troponin yiikselebilir. Ayirici
tanida oykd, fizik muayene, laboratuvar ve
diger bulgular kullanilmalidir.

Yapilan bir ¢alismada, kardiyak
troponin T degeri <0,01 ng/ml’den kiiciikse
miyokardit tanisinin ekarte edilebilecegi
bildirilmistir?.

Cok nadir olarak yanlis pozitif
sonuglar goriilebilir. Bu durumlar: fibrinli
ornekler, endojen antikorlar, romatoid
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faktorler, heterotopik antikorlar,
hayvanlarla sik temas, imminoterapi,
ultrasantrifiij, heterofilik antikor bloklama
nedeni ile olabilir.

Troponin degerinin ¢ok yliksek
olmasi, her zaman klinigin ve prognozun
kotii olacagl anlamina gelmezs.

Kardiyak Magnetik Rezonans

Gortintiileme (MRG)

Son zamanlarda miyokardit/
miyoperikardit tanisinda non-invaziv bir
yontem olarak kardiyak MRG
kullanilmaktadir.

Inflamasyon  lokalizasyonu  ve
yayginligini  gosterir. Fonksiyonel bilgi
saglar. Miyokardit iliskili MRG bulgulari
(Lake Lois Kriterleri):

1-Odem: artmig T2 sinyal yogunlugu.

2-Hiperemi: Erken myokardiyal
kontrast tutulumu (iskelet kasina gore).

3-Skar ve nekroz: Geg¢ Gadolinyum
tutulumu. ile karakterizedir.

U¢ bulgudan ikisinin varhgi %80
oraninda tani dogruluguna sahiptir ve tani
miyokardit lehinedir.

Ozet olarak; klinik bulgulardan akut
gogls agrisi, yeni baslayan (<3 ay) veya
kotilesen  kalp  yetmezligi  bulgular,
subakut/kronik (>3ay) veya kotiilesen kalp
yetmezligi bulgulari, c¢arpinti, aritmik
semptomlar, senkop, atlatilmis kardiyak
arrest, aciklanamayan Kkardiyojenik sok
varhiginda, diger tamisal Kkriterlerden
EKG/Holter/Efor testi anormallikleri, artmis
kardiyak  troponinler, ekokardiyografi
/anjiografi/MRG’de yapisal veya fonksiyonel
anormallikler, MRG'de o6dem ve/veya
tutulum da  eslik  ediyorsa  akut
miyokarditten stiphelenilmelidir0.

Farkli kategorilerden, 1 klinik + 1
tanisal kriter; veya asemptomatik hastada 2
tanisal kriter varsa ve KAH, KKH, yoklugunda
stipheli akut myokardit tanis1 konulabilir
(10).

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

Endomiyokardiyal biyopsi

Altin  standart tani  yontemi
endomiyokardiyal biyopsidir (EMB).
Anjiografik olarak sag ventrikiil

miyokarddan punch biyopsi yapilir.

Dallas kriterleri; inflamatuar hiicre
infiltrasyonu ve miyosit nekrozu patolojide
beklenir. Immiinhistokimya, viral genom
analizi, viral kiiltiir bu sayede yapilabilir.

Ancak sensitivite %30 civar1 kadar
distiktiir. ~ Yamali  patern  tutulumu
olabilecegi icin yanlis 6rnekleme olabilir.
Yorumlayan kisiye gore degiskenlik olabilir.
Komplikasyon riski de mevcuttur. Bu
nedenle rutin olarak yapilmaz.

Cocuklarda fulminan miyokardit,
akut aciklanamayan kalp yetmezligi,
idiyopatik DKMP olan durumlarda EMB
yapilabilir!0. Miimkiin oldugunca erken
yapilmali ve yeteri kadar 6rnek (en az 3 x 1-
2 mm) alinmaldir. Sag ventrikiiliin septal
duvarindan (kalin kisimdan) biyopsi 6rnegi
almak gerekmektedir.

Koroner Anjiyografi

Koroner anjioyografi genelde
gerekmemekle beraber akut Kkoroner
sendromdan tam bir ayirica  tani
yapilamiyorsa, hastada risk faktorleri varsa,
uygun medikal tedaviye karsin kalp
yetmezligi bulgularinda ve Kkliniginde
kotiilesme oluyorsa, hemodinamik durumu
ve koronerleri degerlendirmek acisindan
koroner  goriintileme ve anjiyografi
yapilabilir.

Koroner arter tutulumu acisindan
risk faktorleri hiperlipidemi, erken yasta
miyokard infarktisii Oykusi, obezite,
tromboze meyil yaratan  durumlar,
pthtilasma  faktér bozukluklarn olarak
sayilabilir.

Tedavi

Konvansiyonel = medikal tedavi
verilebilir. Belirgin bir spesifik tedavi yoktur.
Semptomlara yonelik tedavi verilebilir.
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Hemodinamik unstabil, hipotansif bir
hastay1 yogun bakimda izlemek gerekir.
Mekanik kardiyopulmoner destek, ECMO,
VAD gereksinimi olabilir.

Stabil bir hastada ditiretik,
Anjiyotensn Dniistiiriici  Enzim (ACE)
inhibitort, beta blokorler verilerek egzersiz
kisitlamasi yapilabilir.

Non-steroid antiinflamatuvar ilaglar
(NSAID) miyokard tutulumunun belirgin
oldugu, fonksiyonlarin bozuldugu hastalarda
verilmemelidir.

Medikal Tedavi-1
Diiiretikler

Ik secenek tedavidir. Torasemid
remodelling tizerine olumlu etki yapar.

Inotroplar

Milrinon, adrenalin, dopamin,
dobutamin, ve se¢ili vakalarda levosimendan
verilebilir.

ACE inhibitorleri

Anti-inflamatuardir. Anti-fibrotik
etki yapar. Fonksiyonel kapasitede artisa
neden olur. Mortalitede azalma gordliir.
Hemodinamik stabil olan ve hipotansif
olmayan hastalarda verilebilir.

Beta blokérler

Kardiyoprotektif  etki yaparlar.
Inflamatuar sitokin supresyonunu saglarlar.
Karvedilol fonksiyonlarda da iyilesme
yapabilir.

Medikal tedavi - 2

Aspirin veya NSAID akut veya
subakut donemde zararli etkiye neden
olurlar. Ge¢ donemde etkinlikleri az veya
yoktur. Antiagregan dozda aspirin, koroner
tromboz acisindan daha 6nce belirtilen risk
faktorlerinin oldugu hastalarda verilebilir.

Medikal Tedavi-3

Klinigin koétii gittigi, morbiditenin
yliksek oldugu secili hastalarda, antiviral
tedavi, imminmodilator tedavi,

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

kortikosteroidler, intravenoz
immunglobulin (IViG),
siklosporin/azatioprin baslanabilir.
viG

Immiinsupresyon tedavidir. Viral
klerensin artmasinit ve patojen
notralizasyonunu, inflamatuvar sitokin
klerensini saglar. Boylece kardiyomiyosit
hasarinda azalma saglar. 2 gr/kg dozunda
verilir. Basagrisi, halsizlik, dokiinti, kasinti,

bulanty, ishal, kusma ve ates gibi yan etkilere
dikkat edilmelidir.

IVIG ile ilgili yapilmis calismalarda
IViG tedavisinin ashnda prognoz ve
mortaliteye belirgin katkisi olmadigi, ama
uzun donem morbiditede azalma ve kalp
fonksiyonlarinda iyilesme sagladigini
bildiren yaymnlar vardir12, Bu konuda
cocuklarda tam  bir goriis  birligi
bulunmamaktadir. Hastanin Kklinigine ve
hemodinamik durumuna gore; 6zellikle
hipotansif, sol ventrikiil fonksiyonlarinin
belirgin etkilenmis oldugu hastalarda IVIG
verilebilir.

Prognoz ve Mortalite

Hastalarin cogu ventrikil
fonksiyonlarinda, uzun dénemde kardiyak
bozulma olmadan (aritmiler dahil)
iyilesmektedir. Kiiciik bir kisimda dilate
kardiyomiyopati gelisebilir.

Akut hastalik sirasinda mortalite %6
-14 arasinda degisebilmektedir. Persistan
ventrikiiler disfonksiyon, kalp yetmezligi
veya kalp transplantasyonuna bagh gec
donemde 6liim orani %5’in altindadir.

Artmis 6liim riski ile iligkili faktorler:

1. Fulminant seyir gostermesi.

2. Ciddi deprese sol ventrikiil
fonksiyonu (Ejeksiyon fraksiyonu
<%30 veya fraksiyonel kisalma Z
skoru <-2SD olmasi).

3. ECMO veya VAD gibi mekanik
dolasim destegi ihtiyacl.

4. Intravenoéz inotropik  tedavi
ihtiyaci.

5. Tasiaritmiler.
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6. Pik BNP degerinin >10.000
pg/mL olmasi.

Miyoperikardit-perimiyokardit

Perikard ve miyokardin birlikte
tutulumu sonucu goriilen klinik duruma
denir.

Eger miyokard tutulumu 6n planda
ise perimiyokardit olarak adlandirilirken;
perikard  tutulumu 6n planda ise
miyoperikardit.denilir.

Tipik gogiis agrisi, perikardiyal
slirtiinme sesi, yaygin ST elevasyonu ve
perikardiyal efiizyon  bulgulart  gibi
perikardit bulgularina ek olarak;

1. Klinik olarak takipne, ¢arpinti1 gibi
kalp yetmezligi bulgular1 varhigi ve
miyokardin da etkilendigini gosteren
sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarinin
hafif veya agir olarak bozulmasi.

2. Ekokardiyografide sol ventrikiil
duvarinin global ve boélgesel olarak
kasilmanin azalmasi.

3. Yiikselmis troponin diizeyleri ve
EKG'de daha 6nce goriilmeyen ST-T
degisiklikleri veya aritmiler.

4. Kardiyak MRG gibi goriintiilleme
bulgular: ile de miyokard
tutulumunun olmasi.

Perikard tutulumuna ek olarak, bu
dort durumdan biri de eslik ediyorsa
miyokard tutulumu da vardir ve
miyoperikardit diistiniilmelidir.

Tedavide, perikard tutulumunun 6n
planda olmasi ve miyokard fonksiyonlarinin
normal olmasi sebebiyle antiinflamatuvar
tedavi (NSAID ve Kkolsisin) verilebilir.
Kolsisin tedavisi en az 3 ay devam
ettirilmelidir. Tekrarlayan miyoperikardit
vakalarinda bu sire 6 aya kadar
¢ikartilabilir.

izlem ve Spor

Miyokardit gecirmis atletler
yarismali sporlardan en az 6 ay siireyle
cekilmelidirs10. Bu stire sonunda kardiyolog

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

tarafindan ekokardiyografi,
elektrokardiyografi, holter monitorizasyonu
ve efor testi yapildiktan ve bulgular
normallestikten sonra yarismali sporlara
tekrar katilim saglanabilir.

immiinizasyon /Asilama

IVIG tedavisi alanlarda canli asilar
azalmis immunojenite nedeni ile en az 11 ay
sonra yapilmalidir.

Transplantasyona  (tx) gidecek
hastalarda, tx sonrasi immunsupresif tedavi
nedeni ile canl asilar kontrendike olacagi
icin; azalmis etkinlige ragmen tx Oncesi
asilama yapilmalhdir.
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kurulustan mali destek alinmamistir

Kaynaklar

1. Kim ], Cho M]. Acute Myocarditis in
Children: a 10-year Nationwide Study
(2007-2016) based on the Health
Insurance Review and Assessment
Service Database in Korea. Korean Circ J.
2020;50(11):1013-22.

2. Weber MA, Ashworth MT, Risdon RA,
Malone M, Burch M, Sebire N]J.
Clinicopathological features of paediatric
deaths due to myocarditis: an autopsy
series. Arch Dis Child. 2008;93(7):594-8.

3. Neuspiel DR, Kuller LH. Sudden and
unexpected natural death in childhood
and adolescence. Jama.
1985;254(10):1321-5.

4. Freedman SB, Haladyn JK, Floh A, Kirsh
JA, Taylor G, Thull-Freedman J. Pediatric
myocarditis: emergency department
clinical findings and  diagnostic

evaluation. Pediatrics.
2007;120(6):1278-85.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 47



10.

11.

12.

Canter CE, Simpson KE. Diagnosis and
treatment of myocarditis in children in
the current era. Circulation.
2014;129(1):115-28.

Olejniczak M, Schwartz M, Webber E,
Shaffer A, Perry TE. Viral Myocarditis-
Incidence, Diagnosis and Management. J
Cardiothorac Vasc Anesth.
2020;34(6):1591-601.

Durani Y, Egan M, Baffa ], Selbst SM,
Nager AL. Pediatric myocarditis:
presenting clinical characteristics. Am |
Emerg Med. 2009;27(8):942-7.

Butts RJ, Boyle GJ, Deshpande SR,
Gambetta K, Knecht KR, Prada-Ruiz CA,
et al. Characteristics of Clinically
Diagnosed Pediatric Myocarditis in a
Contemporary Multi-Center Cohort.
Pediatr Cardiol. 2017;38(6):1175-82.

Eisenberg MA, Green-Hopkins |,
Alexander ME, Chiang VW. Cardiac
troponin T as a screening test for
myocarditis in children. Pediatr Emerg
Care. 2012;28(11):1173-8.

Caforio AL, Pankuweit S, Arbustini E,
Basso C, Gimeno-Blanes ], Felix SB, et al.
Current state of knowledge on aetiology,
diagnosis, management, and therapy of
myocarditis: a position statement of the
European Society of Cardiology Working
Group on Myocardial and Pericardial
Diseases. Eur Heart]. 2013;34(33):2636-
48, 48a-48d.

Robinson JL, Hartling L, Crumley E,
Vandermeer B, Klassen TP. A systematic
review of intravenous gamma globulin
for therapy of acute myocarditis. BMC
Cardiovasc Disord. 2005;5(1):12.

Drucker NA, Colan SD, Lewis AB, Beiser
AS, Wessel DL, Takahashi M, et al.
Gamma-globulin treatment of acute
myocarditis in the pediatric population.
Circulation. 1994;89(1):252-7.

Cocuklarda miyokardit/miyoperikardit

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 48



Konusmaci Metni

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri):49-56

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

Policlinic follow-up of a high-risk newborn

Aysen Orman?

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Neonatoloji Bilim Dali, Mersin; Tiirkiye

Giris

Saghkli yenidogana sunulan
standart izlem ve bakimdan daha
fazlasina ihtiya¢ duyan, gestasyon haftasi
ve dogum agirhigina bakilmaksizin
mortalite ve morbidite riski fazla olan
yenidoganlar yiiksek riskli yenidogan
olarak tanimlanmaktadir.

Ulkemizde perinatal ve neonatal
bakim alanindaki gelismelere paralel
olarak yiiksek riskli yenidoganlarin
hayatta kalma orani artmis, beraberinde
bu bebeklerde goriillen morbidite ve
kronik hastalik orani da artmistir.
Perinatal risk faktorleri ve yenidogan
doneminde Kkarsilasilan sorunlar ileri
dénemde ndrolojik ve gelisimsel gerilik
ve problemlerin olusumuna zemin
hazirlamaktadir. Yasama yiiksek risk
diizeyi ile baslayan bu c¢ocuklarda
serebral palsi, korliik, sagirlik, 6grenme
glcligii ve davranis bozuklugu gibi
sorunlara goriilebilmektedir. Saglikh
bebeklerin izlemi ile ilgili ¢ok sayida
protokol bulunmakla birlikte ytksek
riskli bebeklerin uzun streli izleminin
nasil olmasi gerektigi ile ilgili yeterli veri
yoktur.

Hangi bebekler yiiksek riskli kabul
edilmektedir?

Yiiksek riski yenidoganlar Tablo
1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Yiiksek riskli yenidoganlar

Gastasyon yasi ve
DA

Santral Sinir
Sistemi

Solunum sistemi

Kardiyovaskiiler
sistem

Enfeksiyoz
durumlar

Cerrahi sorunlar

Diger

Yiiksek risk (Diizey 3-4)

1000 g, <29 hf, SGA ve LGA

Evre 3-4 IVK, hidrosefal,
asfiksi, konvulziyon,
taburculukta anormal
norolojik muayene

=7 giin MV, HFO, BPD,
pnémotoraks, ciddi apne

EKMO-iNO uygulamasi,
PPHN, inotrop gerektiren
sok, ciddi tromboz

Agir sepsis, Menenjit,
intrauterin enfeksiyonlar

Diafragma hernisi, TOF,
cerrahi NEK, cerrahi
ligasyonlu PDA, lazer
uygulanan ROP, shunt
opere hidrosefali

Uzamis hipoglisemi,
ikizden ikize transfiizyon

Kan degisimi gerektiren
sarilik

Major konjenital
malfomasyon

Madde bagimli anne bebegi
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Aileler ve ebeveynler genellikle
yenidogan yogun bakim initesinde
calisanlarla iyi iletisim  kurarlar.
Taburculuk sonrasi izlemde de ideal olan
her yenidogan yogun bakim kliniginin bir
riskli yenidogan izlem poliklinigi olmasi
ve burada gorev alanlarin yogun bakim
calisanlar1 olmasidir. Fakat o6zellikle
tilkemiz gibi homojen olmayan daginik
bir demografik yapiya (yerlesim yeri,
hastanenin konumu, trafik, ulasim
olanaklari, vb.) ve saglik hizmet alanina
sahip  llkelerde veya ekonomik
nedenlerle izlem sekilleri her bebek i¢in
belirlenerek, farkli hizmet sunucular ile
gerceklestirilebilir

Yiksek riskli bebekler,
yenidogan uzmani, gelisimsel pediatri
uzmant ve ekip tarafindan takip
edilmelidir. Ekip ise pediatrik noérolog,
genetik uzmani, konusma terapisti,
endokrinolog, kardiyolog, fizyoterapist,
diyetisyen, 0zel egitim uzmanindan
olusmalidir.

Olgularla yiiksek riskli yenidogan
izlemi

Olgu 1

Yirmiyedi yasindaki annenin
birinci gebeliginden yasayan birinci
bebek olarak, 30. gestasyon haftasinda,
27. gestasyon haftasi ile 1 ve 5. dakika 7
ve 8 ile dogan hasta yenidogan yogun
bakim {nitesine yatirildi. Antenatal
oykiide dogumdan iki hafta o6nce
baslayan preeklampsi, tek doz antenatal
steroid uygulama vardi. Soygecmiste
ozellik yoktu. Fizik muayenede viicut
agirhgi: 830 gram (<3 p), boy: 31 cm
(<3 p), bas cevresi 24 cm (<3 p) viicut
sicakligi: 36.2 0C, kalp tepe atim1 139/dk,
solunum sayis1 70/dk, kan basinci 52/33
mmHg idi. Genel durumu orta,
interkostal, subkostal retraksiyonlari
mevcut, yenidogan refleksleri pasif
olarak  degerlendirildi.  Intaruterin
biiytime kisithligi ve prematiirite nedeni
ile takip edilen hastanin detayl
laboratuvar tetkiklerinde transfontanel
ultrasonografi (USG), batin USG normal
olarak degerlendirildi. Ikinci giin yapilan
ekkokardiyografide genis patent duktus
arteriyozus  saptandi. Konjenital

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

intaruterin enfeksiyon taramasi
(TORCH-sifiliz) negatif saptandi.
Kromozom analizi 46 XX saptandi.
Noninvaziv mekanik ventilasyonda
(nCPAP) 28 giin, yenidogan yogun bakim
linitesinde (YYBU) 48 giin takip edildi.
Enteral beslenme anne siitii ve anne siitii
giiclendirici ile saglandi. Ilk giinden
itibaren D vitamini, 14. giin demir
baslandi ve devam edildi.

Olgu 1 Taburculuga Hazir mi?

Taburculuktan en az 12 saat
onceye kadar vital bulgulari stabil olmali,
yeterli kilo alimi1 olan (2 kg altinda
ginlik 15 g/kg, 2 kg lstliinde 15-20
g/kg), odaisisinda agik yatakta ve giysili
iken termoregiilasyonunu saglamis,
kardiyorespiratuvar herhangi bir sorun
olmaksizin yeterli ve uygun sekilde
beslenen, apne ve bradikardi olmaksizin
solunum  kontrolii  yeterli olan
(teofilin/kafein  tedavisi  kesildikten
sonraki 5-8 giin siliresince apne ve
bradikardinin saptanmamasi), uygun
asilamasi saglanmis, uygun metabolik
tarama testleri gerceklestirilmis, isitme
taramasi ve baslangi¢ retina muayenesi
tamamlanmis, beslenme riskleri
belirlenmis ve bireysel ev bakim plan
hazirlanmis olmalidir.

Yiksek riskli yenidoganlarin
taburcu edilmeden 6nce tarama testleri
ve prematurite ile iliskili komorbid
hastaliklarin ~ taramasinin  yapilmasi
gereklidir. Biitlin bu taburculuga hazirhik
aslinda poliklinik izleminde dikkat
edilmesi gereken en temel noktalari
belirleyecektir.

Olgu 1; prematiir retinopati
(ROP)  muayenesi  yapild;,  ROP
saptanmadi. Tarama otoakustik emisyon
isitme tesi yapildi ve her iki kulaktan
gecti. Araba koltuk testinden gecti. Ilk
doz  Hepatit B  asis1  yapild.
Postmensturel yas 36+2 hafta, (agirlik:
1640 gram, Boy:40 cm, BC:30 cm) ile
taburcu edildi.
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Yiiksek riskli bebeklerde biiyiime
izlem programi

Yiiksek riskli yenidogan taburcu
edildikten sonra ilk 48 saatte ve birinci
haftada kontrol edilmeli, bulgular
diizeltilmis yasa gore degerlendirilmeli
ve aile bilgilendirilmelidir. Premattire
bebeklerde diizeltilmis yas (bas c¢evresi
icin 18 ay, agirlik izleminde 24 ay, boy 3-
4 yas) kullanilmalidir. U¢ yasindan sonra
diizeltilmis yasin kullanilmasina gerek
yoktur.

Optimal biiyiimenin saglanmasi
ileri yasam saglig1 ve norolojik gelisim
icin olduk¢a oOnemlidir. 22.gebelik
haftasindan 50 haftaya kadar Fenton
biiylime egrileri 50. haftadan sonra Tiirk
Cocuklar1 icin gelistirilmis blyiime
egrileri  kullanilmahidir.  Taburculuk
sonrasl1 yiiksek riskli yenidoganin sahip
oldugu komorbiditelere ve poliklinik
degerlendirmesine bagh olarak ilk 4-6
hafta; haftada/2 haftada bir, biiylime
normalse ayda/2 ayda bir izlenmesi
onerilir.  Yetersiz bliylimenin koti
norolojik gelisim, asir1 biliyiimenin de
kotii metabolik  sonug¢ ile iliskili
olabilecegi unutulmamahdir.

Taburcu edilen yiiksek riskli
yenidoganin postmenstriiel yasa gore
agirhig <10p ise anne  siitl
destekleyicileri, mama ile besleniyorsa
taburculuk sonrasi 6zel formiil veya
prematiire mamas1 ile beslenmeleri
gerekmektedir.

Postmenstrruel yasa gore diisiik
tart1 varliginda ve/veya BUN<10 mg/dl
ve anne sutl varsa, anne suti ve anne
siiti gliclendirici veya anne siitii ve
prematliire mamas1 (2-3 0glin/giin),
biiylime parametreleri diizeltilmis yasa
gore 50 persentili yakalayan bebeklere
biyokimyasal gostergeler de normal
aralikta ise sadece anne sitiiyle devam
edilebilir.

Postmenstruel yasa gore diisiik
tart1 varliginda ve/veya BUN<10 mg/dl
ve anne sltii yoksa,postmenstruel 40.
Haftaya kadar (52 haftaya kadar
uzatilabilir,  diizeltilmis  6-9  ay)
prematlire mamasi verilebilir. Biiylime

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

parametreleri diizeltilmis yasa gore 50 p
yakaladiginda standart term formiile
gecilebilir.

Prematiire bebekler i¢in bliyiime
hedefi ilk 3 ay icin; agirhik artis1 20-30
g/glin, bas cevresi ortalama 1 cm/hafta,
boy ortalama 1 cm/hafta, term bebekler
icinse ilk 3 ay i¢in; agirlik artis1 30 g/giin,
bas cevresi 0.5-0.75 cm/hafta, boy 0.7-1
cm/hafta olmalidir. Bas cevresinde 8
ayda hi¢ yakalama yok, tart1 2. yasta hi¢
yakalama yok, boyda 3. yasta hig
yakalama yok ve boya-gore-tarti
anormallikleri (az/¢ok) varsa eslik
edebilecek beslenme problemleri ve
organik nedenler acgisindan arastirilmali
ve yakin izlem planlanmalidir.

Kati gidalara gecis diizeltilmis yas
6 aylik olunca ve bebek hazir ise
denenmelidir. Ek gida baslama karari
icin bebegin néromotor gelisimi de
onemlidir. Bas kontroli iyi, kasiga
yonelen, diliyle itme ve 6glirme reflleksi
kaybolmus ve yemege karsi ilgi duymasi
gerekmektedir. Kasikla alan prematiire
bebege 4. aydan once ek gida
baslanmamalidir.

Yiiksek riskli yenidoganda
mikronutrient destegi

Yasamin ilk haftalarinda ¢ok
disik dogum agirhiklh bebeklerde
yasamin ilk haftasinda 200-400 IU/giin,
viicut agirlig1 21500 gram ve tam enteral
beslenmeye gecildiginde 400 IU/giin D
vitamini baslanmaktadir.

Demir

Destekli ya da desteksiz anne
siitl ile beslenen bebeklerde 1500-2500
g profilaktik 2 mg/kg/giin,6-12 ay

<1500 g profilaktik 3-6
mg/kg/giin 12-15 ay (serum ferritin<60
mcg/dl)

Sik  kan transfiizyonu varsa
ferritin diizeyi 2250 mcg/dl ertelenmeli

Tamamen mama ile beslenen
bebeklerde ferritin <60 mcg/dl ise
baslanmali. Hb ve ferritin diizeyleri
taburculukta, 2 ve 4. ayda
degerlendirilmelidir.
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Prematiire formiil mamalarda ve
giliclendirilmis anne siitinde ¢ogu
mineral ve vitamin yeterlidir. Anne siitii
ve formiil mama ile beslenen prematiire
bebeklere agizdan mineral  ve
multivitamin destegi verilmesi
konusunda kanitlar yeterli degildir.
Diinya Saghk orgiiti (WHO 2006) cok
diisik dogum agirlikli bebeklere 6 aylik
veya 2000 g olana kadar multivitamin
verilebilecegini bildirmektedir.

Olgu 1’in poliklinik izlemin bu
yonergeler dogrultusunda
degerlendirdigimizde; = multidisipliner
yaklasim ile takip edildi, ilk poliklinik
izleminde viicut agirliginin <10p olmasi
nedeni ile tetkik edildi. Ferritin diizeyi
(18 mg/dl) olmasi nedeni ile demir 6
mg/kg/giin devam edildi. Cocuk
hematoloji bolimi ile takip edilen
hastaya 2 yasina kadar demir tedavisi
verildi. Anne siitii ve 2-3 6giin formiil
mama verildigi ve iki yasta viicut agirlig
ve boyun 25 p yakaladigi gorildi.
Noromotor gelisimi ¢ocuk néroloji ile
birlikte takip edildi. Denver gelisim testi
izlemine alindi, {i¢ yasta dil ve
konusmanin halen siipheli olmasi nedeni
ile BERA yapildi, normal degerlendirildi.
Konusma terapisi ve gelisim destegine
baslandi. Halen multidisipliner yaklasim
ile takip edilmektedir.

Yiiksek riski yenidoganin
norolojik ve gelisimsel izlemi

Perinatal bakimin amaci sadece
yasatmak degil, nérogelisimsel izlem ile
kaliteli bir takip ve yasam saglamaktir.
Riskli bebeklerin 6nemli bolimiini
olusturan c¢ok diisiik dogum agirlikh
bebeklerin  %15’inde noérogelisimsel
problemler gorilmektedir. Perinatal
asfiksi  sonucunda ise hastalarin
%29’unda serebral palsi, %45 ‘inde ise
kognitif ve gelisimsel sorunlar goriliir.

Norolojik ve gelisimsel izlem
yapilirken prematiire bebeklerde
hipotonisite nedeninin uzun siire
hastanede yatis ve medikal
sorunlarindan kaynaklanabilecegi akilda
tutulmalidir. Multidisipliner yaklasim ile
izlenmeli, ekip iletisimi saglanmalidir.

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

Norolojik degerlendirme kaba
motor becerileri, tonus, refleksler,
serebellar fonksiyonlar, kranial sinir
muayenesini icermelidir. Bunun icin
Hammersmith neonatal norolojik
muayene metodu basit ve uygulanabilir
bir test olarak kullanilabilir. Nérolojik
gelisimsel  degerlendirmede  aileler
tarafindan gelisimsel saptama kartlari
kullanilabilir, Denver gelisimsel tarama
testi (0-6 yas) Bayley siit c¢ocugu
gelisimsel tarama II (1-42 ay), Ankara
gelisimsel tarama testi (AGTE) (0-6 yas)
yapilabilir.  Riskli bebekte gelisimsel
basamaklar takip ederken Tablo 2’ de
verilen bulgular uyarici olmali, erken

degerlendirme yapilmalidir.

Kaba ve ince motor
fonksiyonlarindaki normal gelisim ile
gecikme ve gecikmenin nedenlerinin
belirlenmesi yasamin ilk 1 yili1 boyunca
erken miidahale, destek terapiler ve
rehabilitasyon icin ¢ok Onemlidir.
Ozellikle ilk 1 yas icinde motor
gelisimdeki problemlerin belirlenmesi
orta ve uzun donemde gelisebilecek
ikincil problemlerin kas zayifliklari,
eklem deformiteleri, fonksiyonel
yetersizlik, sosyal hayata ve okula uyum
problemlerinin 6nlenmesi icin gereklidir.

Tablo 2: Gelisimsel basamaklarda
patolojik bulgular

2 aylikken sosyal giilimsemenin
olmamasi

4 aylikken bas kontroliiniin olmamasi

5 aylikken tiim elleri ile nesneleri
kavrayamama

9 aylikken desteksiz oturamama

10 aylikken parmakla isaretin
olmamasi

15 aylikken 2-6 kelime sdyleyememe
17 aylikken taklit oyunlarin olmamasi

18 aylikken bagimsiz yiirliyememe

Dil ve konusma gelisimi;
konusma ve dil gelisiminin en yogun
yasandigl donem ilk ii¢ yastir. Konusma
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yetenegi isitmenin normal olmasina ve
sesle ilgili motor fonksiyonlarin
yeterliligine, anlasilir bir konusma icin
larinks, farinks dil ve dudak kaslarinin
diizgiin hareket etmesine baghdir. iki
yasina kadar tek kelime sdylememesi, li¢
yasina kadar climle kuramamasi
konusmanin gecikmesi icin uyarici
olmalidir. Isitme testi tekrar edilmeli,
sorunun nedeni saptanmali, konusma
terapisi ve egitimi baslanmalidir. Tablo
3'de gelisim basamaklarinda serebral
palsi i¢cin ipuclari verilmistir.

Diyafram hernisi ile dogan
ylksek riskli yenidoganlarin takibinde
Amerikan Pediatri Akademisi Cerrahi
Boliimi, Fetus ve Yenidogan
Komitesi’'nin (2008) yayinladig1 kilavuz
Tablo 4’de 0Ozetlenmistir. Konjenital
diyafram hernisi poliklinik izleminde bu
rehberler kilavuz olarak alinmaktadir.

Olgu 2

Otuzsekiz yasindaki annenin
besinci gebeliginden yasayan ugciincii
bebek olarak antenatal tciincii ayda
diyafram hernisi tanisi konulan hasta 41.
Gebelik haftasinda, normal vajinal yol ile
1. ve 5. Dakika Apgari sirasi ile 3/7 ile
dogdu, enttibe edilerek yenidogan yogun
bakim iinitesine yatirildi. Soygecmiste
ozellik yoktu. Fizik muayenede vicut
agirhigr 2750 g (5-10p), boy 47 cm (5-10
p), bas c¢evresi 34 cm (10-25p),
takipneikti. Ekokardiyografide
ventrikiler septal defekt, patent duktus
arteriyozus, pulmoner hipertansiyon (65
mmHg), Transfontanel- batin
ultrasonografi normal, kromozom analizi
46XX olarak saptandi. YYBU’'de 48 giin
takip edildi. Mekanik ventilatorde 25 giin
izlendi. Orta-agir persistan pulmoner
hipertansiyon nedeni ile fosfodiesteraz
inhibitori baslandi. Klinik nébet (br kez)
nedeniyle fenobarbital basland1 ve
devam edildi. Anne siitii ile enteral
beslendi. Antireflii tedavi baslandi ve
devam edildi. Bronkopulmoner displazi
tedavisi icin bir kiir steroid verildi.
Taburculuk oncesi asilari (iki doz hepatit
B) yapildi. Respiratuvar sinsityal viriis
profilaksisi Onerildi. Aile bireylerine
influenza asis1 6nerildi.

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

Olgu 2 gebelik yasina gore kiiciik
bebek olmasi, 7 glinden uzun siiren
mekanik  ventilasyon uygulamasi,
diayafram hernisi, neonatal konvulziyon
varligi nedeni ile ytiksek riskli yenidogan
kabul edildi. Diyafram hernisi ile dogan
ylksek riskli yenidoganlarin takibinde
Amerikan Pediatri Akademisi Cerrahi
Bolimi, Fetus ve Yenidogan
Komitesi'nin (2008) yayinladigi kilavuz
Tablo 4’de 06zetlenmistir. Konjenital
diyafram hernisi poliklinik izleminde bu
rehberler kilavuz olarak alinmaktadir.

Olgu 2 multidisipliner yaklasim
ile takip edildi. Cocuk Kardiyoloji
poliklinigi tarafindan diizenli takibi

yapilan hastanin ¢ yasta
ekokardiyografisi normal, kardiyak
degerlendirme normal saptandi.

Norogelisimsel izleminde 18 aylikken
yapilan Denver gelisim testinde kaba
motor becerileri siipheli degerlendirildi.
Fizik tedavi destegi verildi. Alt1 ay sonra
yapilan Denver testi normal saptand.
Neonatal konvulziyon nedeni ile
baslanan fenobarbital iki yi1l nobetsiz
aktivite ve EEG normal olmasi nedeni ile
kesildi. Ekstremite deformitesi acisindan
takip edilen hastanin iki yasta pektus
ekskavatum gelistigi gorildii.

Yiiksek riskli yenidoganda tarama
testleri

Avrupa  Pediatri  Akademisi
Yenidogan ve Siit Cocugu Isitme Grubu
yenidoganda kullanilacak etkin tarama
testini = 35dB olan isitme kaybini tespit
edebilen ve li¢ aydan kii¢lik bebeklerde
giivenilir olabilen bir test olarak
tanimlamaktadir. ki elektrofizyolojik
test olan Tarama otoakustik emisyon
(T-OAE), Tarama isitsel beyin sap1 yaniti
(T-ABR) bu kriterlere uymaktadir. [sitme
kaybin1 %80-95 teshis edilir, yanls
pozitiflik orani1 %4-21’dir. Tarama testini
gecemeyen tiim bebeklere en gec¢ l¢ ay

icinde odyolojik degerlendirme
yapilmahdir. Ancak santral isitme
sisteminin yuksek diizeylerdeki

aktivitesini belirlemez.
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Tablo 3: Gelisim basamaklarinda serebral palsi icin ipuclari

Normal Anormal

3ayhk  Ylzisti yatarken kollar1 Kafay1 kaldiramaz, geriye atar,

uzerinde durabilir, Bacaklarda sertlik saptanir

Kafasini tutar ve kaldirir

6 aylik  Ayakta agirhigini bacaklara verir,  Yigilarak oturma,
Yizistia doner, Kafasini kaldiramama,
Ellerinden destek alarak oturur Kollarini 6ne getirememe,

Bacaklarinda sertlik

9 aylik  Oturabilir, Oturunca kambur durus,
Nesnelere uzanir, Emekleme giicligi,
EmekKler, Govde agirligini tasiyamama,
Yattig1 yerden doner Objeye uzanamama
12 aylik Tutunarak adim atar, Bacaklardaki spastisite nedeni ile tirmanma zor,
Nesneyi elden ele gecirir Otururken kollarindan destek alir

Agirhigini bir taraf vererek oturur,

Parmak ucuna basar

Tablo 4: Konjenital diyafram hernisi uzun dénem izlemi

e Her ziyarette biiylime parametrelerinin 6l¢timii
e Defektin onariminda bir yama kullanilmissa veya solunum/gastrointestinal
semptomlar varsa gogiis radyografisi
o 18aya kadar 3 ayda bir, 16 yasina kadar senede bir kez
e Klinik duruma gore solunum fonksiyon testi
o Semptom varsa 18 ay, 3-4 yas, 16 yasina kadar yilda bir
e Solunum sinsityal viriisii (RSV) profilaksisi (BPD kaniti varsa ilk 2 y1l)
e Anormal eko bulgular ve/veya ek oksijen gereksinimi varsa ekokardiyografi
o Taburculuktan 6nce, 18 aya kadar 3 ayda bir, 16 yasina kadar senede bir kez
¢ Kranial USG’de anormal bulgu, nobetler/anormal nérolojik bulgular, yama onarimi
varsa en az bir kez kranial MR
e Isitme degerlendirmesi; ii¢ yasina kadar 6 ayda bir, bes yasina kadar yilda bir
e Gelisimsel tarama; bes yasina kadar yilda bir
e Klinik duruma dayali iist gastrointestinal ¢alisma
o Taburculuk 6ncesi ve 9 ayda degerlendirme
e Skolyoz ve gogiis duvari deformitesi taramasi
» 9-12.ayda ve 16 yasina kadar yilda bir kez

Riskli bebeklerde néronal isitme tarama testleri ilk 72 saatte, bebekler
kaybi riski yiiksek oldugundan ilk T-ABR hastaneden taburcu olmadan veya
onerilmekte ve kullanilmaktadir. Isitme taburcu olurken mutlaka yapilmalidir.
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Tedavi gereken bebeklere 6 ay icinde
tedavi baslanmalidir.

Oftalmolojik izlem

Prematiire retinopatisi ¢cocukluk
¢agl gorme bozukluklarinin ve korliigiin
en Onemli nedenlerinden biridir. En
onemli risk faktorleri prematiirite
(6zellikle 1000 gr'dan diisiik olma) ve
oksijen  tedavisi almis  olmadir.
Prematiire retinopatisi <27gebelik yasi
olanlarda 31. haftada, 227 4. haftada (28.
glin) yapilmalidir. Retinopati geciren
bebekler 6.ay ve iki yasta miyopi, sasilik,
glokom, optik atrofi riski ag¢isindan
degerlendirilmelidir. Retinopati olmasa
da %45-65 gorme sorunu olabilir, 9-12.
ayda, 2-3 yasta ve okul Oncesi tam
oftalmolojik degerlendirme yapilmalidir.
Taburcu edilmeden oOnce ve/veya
poliklinik izleminde kirmizi refle testi ile
g0z muayenesi tamamlanmalidir.
Kirmiz1 refle akis semasi Sekil 2’de
Ozetlenmistir.

U¢ yasta ve okul oncesi tam
oftalmolojik degerlendirme yapilmalidir.
Taburcu edilmeden oOnce ve/veya
poliklinik izleminde kirmizi refle testi ile
g0z muayenesi tamamlanmaldir.

Yiiksek riskli yenidoganda
bagisiklama

Preterm bebekler Hepatit B ve
BCG asist  hari¢ gebelik yaslarina
bakilmaksizin ~ zamaninda  dogmus
bebekler ile ayni zamanda ve ayni
programa gore asilanmalidir. Asilar tam
doz verilir, bolinmez. Asilama takvim
yasina gore yapilir. Kan ve kan tiriinleri,
IVIG kullanimi inaktif cansiz asilar ve
canl asilar (BCG, oral polio, rotaviriis)
icin engel olusturmaz. Yiksek doz
steroid tedavisinden (2 mg/kg/giin ve 14
glinden fazla prednizon veya benzeri) 1
ay sonra canli asilar yapilabilir. Grip
mevsiminde 6 aydan kiigiik yiiksek riskli
bebeklerin ayni evde yasayan bireylerine
grip asisi 6nerilir.

Yiiksek riskli yenidoganin poliklinik izlemi

Respiratuvar Sinsisyal Viriis (RSV)
profilaksisi;

Gebelik yas1 29 haftanin altinda
dogmus, RSV sezonunda bir yasin altinda
tim bebekler, RSV sezonu
baslangicindan 6 ay 6nce kronik akciger
hastalif1 icin bronkodilatator, oksijen
steroid gereksinimi olan iki yas altindaki
bebekler, RSV sezonu baslangicinda bir
yasindan kiiciik; siyanotik konjenital
kalp hastaligi, kalp yetmezligine neden
olan siyanotik olmayan konjenital kalp
hastaligi, onemli pulmoner
hipertansiyonu olan (sistemik basincin
%50’sinden  fazlasi), hemodinamik
bozukluk nedeniyle tedavi olmasi
gereken kardiyomiyopatili bebeklere
onerilmektedir. RSV profilaksisi tiim
canli ve cansiz asilar icin
kontrendikasyon  olusturmaz. = RSV
profilaksisi Ekim-Mart aylar1 arasinda 5
doz uygulanir

Yiksek  riskli  yenidoganlar
inmemis testis, inguinal herni,
gastroozofageal reflii, ani bebek 6liimii
sendromu, dis problemleri (12 aylik iken
ilk dis ziyareti) acisindan dikkatli
izlenmelidir.

Sonu¢ olarak; lyi planlanmis
bireysellestirilmis bir izlem programi
olusturulmali, aileler yeterince
bilgilendirilmeli, irinci-ikinci basamak
saglik hizmetleri ile iigclinct diizey saghk
hizmetleri arasinda iyi koordinasyon
saglanmaly, Yiiksek riskli bebekler okul
cagina kadar izlenmeli

Yazar Katkisi;, Tasarim, yorumlama,
literatiir taramas, sunumun
hazirlanmasi, sunumun yapilmasi,
makalenin yazimi: AO

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum
veya kurulustan mali destek
alinmamistir
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Cocuklarda kafa ici basing artis1 sendromu ve tedavisi
Syndrome of increased intracranial pressure in children and its
treatment

Mehmet ALAKAYA!?

1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Yogun Bakim BD, Mersin, Tiirkiye

Kafa i¢i basin¢g artis1 sendromu
patofizyoloji

Kafatasi genisleme 6zelligi olmayan,
sert ve hacmi sabit bir yapidir. Kafa
icindeki doku ve sivilarin toplam hacimleri
de sabittir. Bu boslugun beyin parankimi
%380, beyin omurilik sivis1 %10 ve kan %10
unu doldurmaktadir. Kapali sert bir yapida
olan beynin hacim ve basin¢ dengesi siirekli
korunmaya ¢alisilir ki bu denge veya kural
Monro-Kellie  doktrini  olarak bilinir.
Sivilardan herhangi birinin hacminin artmas
1 veya kafa icinde yer kaplayan bir kitlenin
gelismesi, intrakranial basing (IKB) artisina
neden olur. Normal serebral otoregiilasyonu
olan beyin ilk olarak bunu beyin kan akimini
azaltarak, beyin omurilik sivis1 (BOS)
hacmini azaltarak kompanse etmeye calisir.
Ancak ne zaman otoregllasyon
mekanizmalar1 bozulur kitle veya o6dem
kompanzasyon sinirini gegerse artik kafa ici
basing artigi sendromu (KiBAS)
belirginleserek  klinigi  kotiilestirir  ve
herniasyon ortaya ¢ikar. Normal kafa ici
basin¢ yenidoganda 0.7-1.5 mmHg, sit
¢ocugunda: 1.5-6 mmHg, bliytlik cocukta: 3-
7.5 mmHg: KIBAS demek icin 8 yas iistiinde:
20 mmHg, 1-8 yasta: 18 mmHg, 1 yas altinda:
15 mmHg intrakranial basin¢ olmahdir. IKB
artisinin en sik sebebi travmatik beyin
hasaridir. Ayrica tiimor, hidrosefali, beyin
0demi, hematom, menenjit, ensefalit kafa ici
basing artisina neden olabilecek diger
etkenlerdendir. IKB yi arttiran bazi fizyolojik
durumlarda s6z konusudur. Agri, anksiyete,

Oksiirtik, entiibe hastada endotrakiyal
aspirasyon, ates bunlara verilebilecek
orneklerdir. Travmatik beyin hasarinda
KIBAS patofizyolojisinde hasarlanma iki
6nemli basamak olarak karsimiza ¢ikar.
Primer hasarlanma ve sekonder hasarlanma.
Primer hasarlanma herhangi bir sekilde olay
aninda gergeklesen kanamalar, kontilizyon,
fraktiir ve diffiiz aksonal yaralanmalardir.
Sekonder hasar ise primer hasar sonrasinda
hipoksi, agir hipokarbi ve hiperkarbi,
hipotansiyon, hipertermi, elektrolit
bozukluklars, ekstator aminoasitler
nedeniyle ortaya c¢ikan durumlardir.
Sekonder hasarlanmanin en biiyiik sonucu
iskemi  olusumudur. Ashnda  KIBAS
tedavisinin en onemli etkisi bu iskemi
olusumunun énlenmesidir. Iskemi olusumu
onlenmesi icin sekonder hasara neden
olabilecek etkenleri diizenlemek gerekir. Bu
acidan hipotansiyona, hipertermi ve asiri
hipotermiye izin vermemek, elektrolit
balansina  dikkat edilmelidir.  iskemi
acisindan beynin perfiizyonunun korunmasi
ayr1 bir 6nem tasir. Beyin kan akimi 50-60
ml/dk/100 gr beyin dokusuna karsilik gelir.
Beyin kan akimi diizenlenmesinde sistemik
kan basinc1 ve vaskiiler otoregiilasyon rol
alir. Beyin kan akimi serebral perflizyon
basincinin beyin damar direncine oranidir.
Beyin Perfiizyon Basinci ise ortalama
arteryel basing ile intrakranial basing
arasindaki farktir.
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Beyin perfilizyon basincini normal
veya bir miktar iist sinirda tutmak istiyorsak
artmus bir IKB de ortalama arteryel basinc
yiiksek tutmak gerekir. KIBAS ta kan
basincinin  diisik olmast demek beyin
perfiizyon basincinin diismesi ve iskemik
hasarin artmasi demektir. Tedavilerin bliyiik
bir kisminin amaci beyin perfiizyonunun
azalmasina engel olmak ve otoregiilasyonun
devamliligini saglamak oldugu soylenebilir.

KiBAS Klinik belirti ve bulgular

Yasa gore degiskendir. Fontanel ve
stutiirleri acik olan yenidogan ve siit
cocugunda fontanel gerginligi ve kabarikligi,
bas cevresinde hizli biiyiime saptanirken,
klinige letarji, kusma, 6. kranial sinir
paralizisi, batan glines manzarasi olarak
yansir. Klinik bulgular bu yasta siitiirlerin
acik olmasi nedeniyle IKB yiiksek oldugunda
genisleyebilen bir kranium olmasi nedeniyle
gec yansiyabilir. En erken bulgu bas ¢evresi
artis1 ve fontanel gerginligidir.  Biiyiik
cocuklarda bas agrisi, kusma, papil 6demi
saptanir. Uzun siireli intrakranial basing
artisinda bilin¢ ve mental degisiklikler, apati,
ilgisizlik, huzursuzluk uyaranlara yanitsizlik,
davranis degisiklikleri goriilebilir. Beyin sap1
etkilenmesi sonucu Cushing triadi denilen
bradikardi, arteryel hipertansiyon, solunum
degisiklikleri ile klinik belirtiler olabilir.
KIBAS bas agrisi intrakranial arter gerilmesi
ve yer degistirmesi nedeniyle olur. Ani
postiir  degisiklikleri, ven6z  basincin
artmasina neden olan 1kinma, Oksirik,
defekasyon ve miksiyon sirasinda artar,
uykudan uyandirir, tekrarlayic1 ve lokalize,
sikligi ve siddeti zamanla artar. Kusma
tekrarlayici, projektil, besinlerle iliskisiz
bulant1 genellikle eslik etmez karekterdedir.
Papil 0dem patogenezi agik olmamakla
beraber artmis BOS basincinin santral retinal
vende olusturdugu staz ve vaskiiler
konjesyon sorumlu tutulmaktadir.

KiBAS hastasinin degerlendirilmesi

KIBAS hastalarin1 degerlendirirken
onceligimiz kardiyopulmoner stabilizasyonu
saglamak olmalidir. Yeterli kan basinci ve
ventilasyonun saglanmasi kardiyopulmoner
stabilizasyonun ilk adimi icin yeterlidir. Bu
diizenlenebilmis ise sonraki adim beyin
tomografisi veya goriintiileme
yontemlerinin yapilabilmesi olmalidir. Hasta
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ile ilk karsilastigimizda pediatrik
degerlendirme {i¢geni ile baslayip, birincil,
ikincil ve fUglncil bakilar1 saglamaliyiz.
Biitiin degerlendirmeler siiresince hastanin
servikal stabilizasyonu yapilmalidir.
Hastanin saturasyonu iyi olsa dahi oksijen
destegi verilmelidir. ki sorunun cevabi
aranmalidir. Hasta solunumunu idame
ettirebiliyor mu? Solunum icin ek destege
ihtiya¢ var m1? Bu sorulara cevap evet ise
oksijen ile devam edilebilir. Ancak, refrakter
hipoksi, hipoventilasyon, Glasgow koma
skoru <8, apne, havayolunu koruyucu
refleksleri yok ise, akut herniasyon
diistiniiliiyorsa hemen entilibe edilmelidir.
Entiibasyonun IKB'yi arttiracagini
unutmamaliy1z. Bu esnada iyi bir analjezi,
sedasyon mutlaka saglanmalidir. Bunun
icinse  son  kilavuzlar  Fentanil ve
Pentobarbital 6nermektedir. Ketamin halen
onerilmiyor. Hastanin dolasimini takip
ederken  yeterli  serebral perfiizyon
saglanmali, iskemik hasar Onlenmelidir.
Normal sivi dengesi saglanmali, asir1 sivi
verilmemeli (beyin 6demini arttirabilir),
izotonik sivilar kullanilmaldir. Hipotonik
swvilarin beyin 6demini ve hiicre hasarini
arttirabilecegi unutulmamalidir.

KIBAS tanisi

KIBAS tanisinda altin standart IKB
monitorizasyonu ile kafa i¢i basincin
rakamsal olarak o6l¢lilmesidir. Ancak son
zamanlarda uygulamada ciddi sorunlar
ortaya ¢iktigini gérmekteyiz. Bu sorunlar
malzeme tedariki, endikasyon koyamama ve
teknik donanmim eksikligi basta sayilabilir.
IKB monitorizasyonu yanisira
norogoriintileme, ndromonitorizasyon ve
non invaziv yoéntemlerle KIB tahmin
edilmeye calisilmaktadir. IKB
monitorizasyonu son kilavuzlarda halen
altin standart. Ayrica iKB izleminin hastaya
gore karar verilmesini, yarar gormesini
bekledigimiz hasta gruplarinda kullaniminin
daha dogru oldugu ve daha iyi sonuglar i¢in
non invaziv yontemler ile birlikte kullanimi
onerileri agir basmaktadir.
Norogoriuntileme olarak bilgisayarli beyin
tomografisi (BT) beyin 6demini saptamasi,
IKB artisinin  nedenlerinin  gosterilmesi
(Timor, kanama...), tedaviye yanitin takibi
acisindan yapilmalidir. Ancak BT normal olsa
da IKB yiiksek olabilecegi unutulmamaldir.
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Son kilavuz BT’nin siirekli belli araliklarla
tekrarlanmasini  6nermiyor, daha c¢ok
norolojik  bulgularla karar verilmesini
onermektedir. Diger bir norogoriintiileme
kranial manyetik rezonans goriintiileme
(MR) ile yapilabilir. MR bize beyin 6demini,
optik sinir cap 6l¢iimii ile indirek yoldan iKB
artisinl gosterebilir. Son yillarda yurtdisi
kaynaklarda MR-ICP olarak kisaltilan ve
fizyolojik degiskenler ile IKB 6lciimii
yapilabilecegini ongoren bir
norogoriintilleme yontemi tartisiimaktadir.
Ayrica IKB 6l¢iimiinde kullanilan bazi non
invaziv yontemler ile ilgili bircok calisma
mevcuttur ancak kilavuzlarda  halen
kullanilabilirlikleri konusunda net bir dneri
bulunmamaktadir. Bu yontemler; Optik sinir
kilif cap1 6lgtimdi, Pupilometre, NIRS, Venoz
Oftalmodinamometri, Timpanik membran
degisimi, Tonometri, Otoelastisite, Oto
akustik emisyon, Transkranial doppler USG,
EEG, Ant. Fontanel basing monitorizasyonu
olarak siralanabilir. Son donemlerde optik
sinir kilif ¢ap1 ol¢limii ve NIRS ile ilgili
calismalarin arttigini gérmekteyiz ancak iKB
tahmininde halen kullanilabilirlikleri
tartismalidir ve kilavuzlarda yer
almamaktadirlar.

KiBAS tedavisi

KIBAS tedavisinin temel amaci
patofizyolojik mekanizmalara engel olarak
iskemik  hasar1  engellemek, serebral
perfiizyonun saglanmasi ve devamini
desteklemek, IKB yi diisiirmektir. Eger altta
yatan kafa ici basing artisina neden olan kitle,
abse, hidrosefali gibi cerrahi olarak
diizeltilebilecek nedenlerde bu sebebe
yonelik tedavi yapilmalidir. Genel tedavi
yaklasimi olarak vital bulgularin yakin takibi
ozellikle viicut 1sis1 ve tansiyon arteryel
Olcimi  saatlik  izlem  yapilmalidir.
Hipotansiyon, hipertermi, hipoksi,
hiperkapni elektrolit bozukluklar1 sekonder
hasarlanmay1 engellemek icin 6nlenmelidir.
Hastada 6volemi saglanmali (hipovolemi ve
hipervolemiden kaginilmali). Bu acidan siki
kan gazi takipleri ve elektrolit izlemi
yapilmalidir. Biiyik c¢ocuklarda hidrasyon
kan sekeri normal ise saf izotonik
sollisyonlarla saglanabilir. Ortalama arteryel
basin¢ disiik ise gerektiginde vazopressor
tedavi eklenebilir.

Cocuklarda kafa i¢i basing artigsi

Viicut 1sisi1

Viicut 1s1s1 ile ilgili travmatik beyin
hasarli hastalarda orta derece hipotermi (32-
34 2C) onerilmistir. Hasta isitilmasinin 12-24
saatte 0.5-1 2C olmasmin uygunlugu
vurgulanmistir. Travmatik beyin hasarinda
hipotermi oOnerisinin altinda yatan neden
hipotermi yapilmasinin metabolizma hizini
azalttigy, inflamasyonu azalttigi, beyin hiicre
olimiini azalttigl ve akut nobet ile olusan
hasarlanmay1 azaltmasi olarak
sOyleyebiliriz. Bir derece viicut 1sisinin
artmas1 metabolik hizi %10-15 civarinda
arttirtyor ve enflamasyonun daha da
ylkselmesine  neden oluyor. Birgok
merkezde sogutma cihazlari olmakla birlikte
olmayan iinitelerde ve hastanelerde en
azindan travmatik beyin hasarl hastalarda
hipotermi yapilamiyorsa hipertermi
kesinlikle 6nlenmelidir. Antipiretik tedaviler
ve soguk uygulamalar bu konuda
kullanilabilir.

Bas elevasyonu ve bas pozisyonu

Bas elevasyonu ve bas pozisyonu
genel onlemler igcinde sayilabilecek 6nemli
bir uygulamadir. Travmatik beyin hasari ve
KiBAS hastalarinda hastalarin yatar iken bas
orta hatta tutulmasi serebral perfiizyonun
esit olabilmesi acgisindan Onemlidir. Bas
elevasyonu konusunda calismalar
gostermistir ki hastalarda 30-45 derecelik
bir elevasyon veya bas yiiksekligi serebral

perfiizyonu  bozmadan optimal IKB
disikligiini saglamistir.
BOS drenaji

Intrakranial ~ basincin  diizenlen-
mesinde serebral otoregiilasyon kan akimi
ve BOS diizeylerinde degisiklik yaparak
saglanir. Ancak otoregiilasyon bozuldugu
icin beyinde hacim azlhigina yol acabilmek
icin BOS drenaj1 disiiniilebilir. BOS drenaji
ekstraventrikiiler drenaj (EVD) sistemi ile
saglanabilir ancak hastaya EVD acilacak ise
bunun IKB monitorizasyonu araciligi ile
yapilmasi1 daha dogru olacaktir. Travmatik
beyin hasan ile ilgili son kilavuzda IKB
monitozasyonu yapiliyorsa BOS drenajinin
IKB artisinda kullanilabilecegi belirtilmistir.
Ancak lomber ponksiyon ile yapilan BOS
drenaji 6nerilmemektedir.

Hiperosmolar ajan kullanmi
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Temel olarak KIBAS tedavisinde
beyin  6deminin  azaltilmasinda  rol
almaktadirlar. Bu asamada mannitol, %3
hipertonik salin ve %23.4 hipertonik salin
tedavileri yer alir. Amac¢ beyin 6deminin
uzaklastirilmasidir. Beyin parankiminde
interstisyel araliktaki siviy1 damar igine
cekerek sistemik dolasima katilmasini
saglayarak bu gorevi yaparlar. Mannitol
yillardir bu amagla kullanilan ajanlardan
birisidir. Etkisi ¢abuk baslar ve saatlerce
slirebilir. Parankimde bulunan sivinin
sistemik dolasima girmesini saglayan
osmolarite farklilifina neden olur. 6-8 saat
araliklar ile 0.25-1 gr/kg intravenoz olarak
uygulanir. Mannitol kullaniminda en 6énemli
dikkat edilmesi gereken nokta bobrek
fonksiyon bozuklugu ve akut tubuler nekroz
gelisebilmesidir. Kisitlayict  bir noktada
mannitol kullaniminda osmolaritenin <320
mosm/L tutulmasi gerektigidir. Bu acidan
hastalarda siki elektrolit ve osmolarite takibi
yapilmali bobrek fonksiyonlar1 yakindan
izlenmelidir. Ayrica mannitoliin uzun siireli
kullaniminda beyin bdlgelerinde birikim
gostererek ters osmotik kaymaya neden
olmaktadir (dolasim-beyin). Mannitol
kullanimi tek basina veya diger hipertonik
soliisyonlarla olabilir. Bu kullanimlarda
osmolarite  takibi yaparak  mannitol
uygulamasinin kesilmesine veya devam
edilmesine  karar  veririz.  Mannitol
tedavisinin  kisithliklar1 nedeniyle son
zamanlarda hipertonik salin tedavilerinin
giindeme  geldigini ve daha fazla
kullanilmaya baslanildigin1 séylemek yanlis
olmaz. Hipertonik salin osmotik su c¢ekici,
vaskiiler olarak lokosit yapisikligini 6nleyici,
immiin modiilator olarak l6kosit adherensi
ve gocuni azalticr etkileri vardir. Ayrica
ortalama arteryel basingta iyilesmeye neden
olarak  KIBAS hastalarinda  serebral
perfiizyonun azalmasini oOnleyici etkisi
vardir. %3 Hipertonik salin kullaniminin
kisithliklarina  baktigimizda  ¢ocuklarda
travmatik beyin hasar1 ile ilgili son
kilavuzunda Na degerinin 160 mEq/L
olmasinin derin ven trombozu riskini
arttirdign gene 170 mEq/L Na degerinin
anemi ve trombositopeni yapabilecegi
nedeniyle bu degerlerin uzeri
onerilmemektedir.  Onceki kilavuzlarda
hipertonik salin kullanimi i¢in >360 mosm/L
onerilmez iken son kilavuzda herhangi bir
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osmolarite sinir1 yoktu. %3 Hipertonik salin
kullanimi akut kullanimda 2-5 ml/kg 10-20
dk infiizyonu onerilirken maksimum 250 ml
verilmelidir. Baska bir verilme sekli ise 0.1-1
ml/kg/st hizinda stirekli inflizyon seklinde
uygulanmasidir. %3  Hipertonik salin
uygulamalari giderek artmaktadir bu agidan
mannitole olan ilgi azalsada yapilan
calismalarda IKB yi azaltmada birbirlerine
Ustlnliikleri saptanamamistir. Son yillarda
kilavuzlarda %Z23.4 Hipertonik salin
cozeltilerinin  kullanilabilirligi ~ yoniinde
calismalarda mevcuttur. Ancak Tiirkiye'de
olmamasi sebebiyle tecriibemiz yoktur.
Kilavuz  %23.4 lik hipertonik salin
kullanimini  bolus  6nermektedir. Doz
maksimum 30 ml ile 0,5 ml/kg'dir.

Steroid kullanimi

Travmatik beyin hasarina ikincil
gelisen KiBAS tedavisinde steroid
kullanimini kilavuz onermemektedir.
Patofizyolojik olarak kan beyin bariyerinin
bozuklugu ile seyreden vazojenik 6dem
tedavisinde steroid kullanilabilir. Vazojenik
odem ile seyreden intrakranial Kitle,
komplike serebral abse gibi durumlarda
steroid kullanilabilir. Ayrica spinal kord
hasar1 durumlarinda ilk 24 saat icinde
baslanan metilprednisolon kullanimi
onerilmektedir.

Barbitiiratlar

Pentobarbital ve Tiyopental bu
ilaclara verilecek Orneklerdir. Serebral
metabolizmay1 yavaslatmak ve vaskiiler
tonus degisikliklerine yol acarak bolgesel
kan akimi regiilasyonuna ve
oksijenizasyonun artmasina sebep olurlar.
Ancak  yiiksek dozlarda kullanimi
kardiyovaskiiler olarak azalmis kardiyak
debi, hipotansiyon risklerinden dolayi
azalmis serebral perfiizyona ve hipoksiye
neden olacagindan onerilmez.

Ventilator Stratejisi

Medikal tedaviye direngli IKB artis1
durumunda hafif hiperventilasyon
diistiniilmelidir.(PCO,= 30-35 mmHg) Amac¢
aslinda hipokapni ile birlikte bir miktar
vazokonstriiksiyon yaparak kan voliimiiniin
azaltlarak  IKB  azaltlmasidir.  Agir
hiperventilasyon ise PCO.= 27-30 mmHg
diizeyinde tutmak 6nerilmez. Ciinki hastaya
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agir vazokonstriiksiyon ile iskemiye neden
olabiliriz. Bu ac¢idan kilavuzda travmatik
beyin hasar1 olan c¢ocuklarda KIBAS
tedavisinde ilk 48 saat icinde PCO, < 30
mmHg olacak sekilde hiperventilasyon
onermemektedir.

Dekompresif Kraniektomi

KIBAS tedavisinin tek cerrahi
tedavisidir. Kafatasinin belli bir bolimiiniin
flap olarak c¢ikarildigti ve abdomene
subkutanoz olarak bu parcanin
yerlestirildigi cerrahi stratejisidir.
Kafatasinin bu bolimiiniin  ¢ikarilmasi
sonrasinda o bdlgede bulunan hematom
veya kanama alani temizleniyor ve beynin bu
alandan genislemesine izin verilmektedir. Bu
cerrahi ile aslinda beynin herniasyonu
onlenmeye calisilmaktadir. Eriskin
kaynaklar =~ dekompresif  kraniektomiyi
Onermiyor cocuk hastalarda ise
tartismaldir. Kilavuz dekompresif
kraniektomiyi norolojik bozulma,
herniasyon ve medikal tedaviye direngli IKB
artis1  durumlarinda ¢ocuk hastalarda
onermektedir.

KIBAS tedavisinde bu tedaviler
disinda anti enflamatuvar tedavilerinde
denendigini eklemek gerek. indometazin,
Ronopterin ile ilgili calismalar mevcut. Ancak
bu calismalar smirhh  klinik ¢alismalar
olmakla beraber kilavuz heniiz anti
enflamatuvar ilag kullanimini
onermemektedir.

KIBAS proflaktik antiepileptik kullanimi

Cocuklarda travmatik beyin hasari
konusunda son kilavuz erken (< 7 giin) post
travmatik nébetin 6nlenmesi icin proflaktik
antiepileptik  kullanimini  6nermektedir.
Fenitoin veya levetirasetam kullanilabilir.
Yapilan calismalar fenitoin ve
levetirasetamin travma hastalarinda
antiepileptik potansiyelleri agisindan fark
olmadigint ortaya koymustur. Bu ac¢idan
antiepileptik  ilag  tercihi  klinisyene
birakilabilir (Fenitoin veya levetirasetam).
lla¢c tercihi disinda bu hastalarin hepsine
antiepileptik baslamak gerekli mi? Bu
sorunun cevabi cok net degildir. Ancak kesin
proflaksi baslayacagimiz hasta gruplarini su
sekilde 6zetleyebiliriz; Glasgow koma skoru
< 8, intraparankimal kanamasi olan hastalar

Cocuklarda kafa i¢i basing artigsi

ve takiplerinde gelis Glasgow koma skoruna
gore 3 birim diisme olan hastalarda mutlaka
proflaktik antiepileptik baslamak gereklidir.

KIBAS hastalarinda beslenme

Yogun bakim izlemlerinde bu
hastalarin beslenmesi katabolizmanin hizi
nedeniyle ilk 72 saatte baslanmaldir. ilk
tercihimiz  eger travmaya  sekonder
intraabdominal bir cerrahi, akut batin, ciddi
abdominal travmalar yoksa  enteral
beslenmedir. Kan sekerinin 150-180 mg/dL
altina disiirilmemesi 6nerilmez.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: DD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda g¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Pediatrik temel ve ileri yasam desteginde
neler degisti?

What has changed in pediatric basic and advanced life support?

Sevcan Bilen!

1Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Bilim Dali, Adana

Ozet

Ik Ulusal pediatrik resiisitasyon
konferansi 1980°li yillarda
gerceklestirildikten sonra, ilk pediatrik
resiisitasyon kilavuzu Amerikan Kalp
Dernegi (AHA) tarafindan yine ayni
tarihlerde yayinlanmistir. Ardindan yillar
icinde glincellemeler yapilmaya baslanmis
ve 2000 yiinda ilk uluslararasi
resiisitasyon kilavuzu 7 farkli komiteden
olusan Uluslararas1 Resiisitasyon Irtibat
Komitesi (ILCOR) esliginde sunulmustur.
Her bes yilda bir giincellemeler yapilan
kilavuzun sonuncusu ise 2020 yilinda
yayinlandi. Bu sunumda pediatrik
resiisitasyon kilavuzunda yapilan en son
glincellemeler yer almaktadir.

Giris

Pediatrik temel ve ileri yasam
destegi kilavuzlari yaklasim
algoritmalarinda farkliliklar oldugundan

¢ocuklar1 oncelikle yas gruplarina gore
siniflandirir;

-Yenidogan: Yasamin ilk 28 giinii (ilk ay)

-Siit Cocugu: Birinci aydan ilk yilin sonu
(12 aya kadar)

-Cocuk: 1 yas - ergenlik (Ergenlik bulgusu;
Kizlarda meme gelisimi, erkeklerde
aksiller killanma)

Pediatrik kardiyak arrest
epidemiyolojisi
Eriskinlerden farkl olarak

cocuklarda kardiyak arrest birincil nedeni
solunum ve dolasim yetmezligidir. Hipoksi
ve bradikardi kardiyopulmoner
yetmezlige ve ardindan kardiyak arrest
gelisimine yol acar. Cocuklarda insidansi
2.6-19.7/100.000’dir. Hastane disinda
resiisite edilen hastalarin  %5-10’unu
cocuk yas grubu olusturmakta, bunlarinda
yaklasik %26-30’una kardiyopulmoner
resiisitasyon  (KPR) uygulanmaktadir.
Cocuk hastalarda arrest sonrasi en sik
goriilen ritim %78 asistol iken ventrikiiler
fibrilasyon/ventrikiiler tasikardi (VF/VT)
%10 oraninda saptanmaktadir. Kardiyak
arreste cocuklarda en sik yol acan
durumlar; enfeksiyonlar (pnémoni, sepsis
vb), travma, zehirlenmeler, nobetler,
astim, bogulma, atesli silah yaralanmalar
ve ani bebek 6liim sendromudur. Hastane
ici arrest oranlar1 12.6 /1000, ¢ocuk yogun
bakim iinitesinde (CYBU) %2-6’dir. Riskli
hastalarin hem CYBU yatis orani hem de
arrest gelistigi an KPR baslanma orani
yiksektir (%95). Son yillarda hastane igi
arrest gelisen hastalarin yasam
oranlarinda iyilesme saptanmis, 2000
yilinda %19 iken 2020’de bu oran %41,1’e
ylikselmis.
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Bu iyilesme erken tani, etkili KPR,
post-arrest bakim, E-KPR ve rehberlerin
yayinlanmasi ile iligkilendirilmis. Hastane
dis1 arrest olgularinda ise bu iyilesme
tespit edilememis. Yasam = sansini
etkileyenler  arasinda; ani  gelisen
kardiyopulmoner arrestin erken goriliip
hizli miidahale edilmesi, etkin KPR’nin
erkenden yapilmaya baslanmasi, ritimin
ne oldugu (VF veya VT ise %20 yasam,
asistol/nabizsiz elektriksel aktivite ise %5
yasam olasilig1) sayilabilir. Son yillarda
arrest sonrasi bakimda c¢ok Onem
kazanmis, hayatta kalan hastalarin
norogelisimsel, fiziksel ve duygusal a¢idan
takibinin gerekliligi vurgulanmistir.

Yasam Kurtarma Zinciri

Daha onceki kilavuzlarda yasam
kurtarma zinciri 5 halkadan olusurken,
2020 yilinda yayinlanan kilavuzda zincire
6. bir halka daha eklenmis ve hastane
ici/dis1 olmak iizere ikiye ayrilmistir. Yeni
eklenen 6. halka KPR sonrasi hastalarin bir
yil siireyle fiziksel, kognitif ve norolojik
acidan izlem onerisini icermektedir (Sekil
1).

Sekil 1:Yasam kurtarma zinciri

Hastane i¢i

Canlandirma Uygulamalari

Uyaranlara yanitl olmayan,
solumayan veya ylizeyel soluyan, yeterli
oksijenizasyon ve ventilasyona ragmen
nabiz <60/dk ve dolasim koti olan
hastalara KPR uygulanmalidir.
Canlandirma uygulamalar1 temel ve ileri
yasam olmak tizere ikiye ayrilmaktadir.

Temel Yasam Desteginde Oneriler;

Soluk sayisi ve miidahale sirasi:

Pediatrik ileri yasam destegi

Tek veya iki kurtarici varliginda
onceki kilavuzdan farkli olarak seluk
sayis1 her 3-5 sn (12-20/dKk) yerine 2-3
sn (20-30/dKk) artirildi.

KPR baslanirken havayolu (Airway-
A), solunum (Breathing-B), dolasim
(Circulation-C)  miidahale  siralamasi
(ABC), 2015 sonrasit dolasim-havayolu-
solunum (CAB) seklinde olmasi
onerilmekte. Yapilan calismalarda CAB ile
ilk kurtarici solugun 5,7-6,0 sn, ABC ile ilk
kurtarici solugun 18,0-24,3 sn
gecikmesinin gosterilmesi nedeniyle bu
degisiklik ileri siirtiilmiistiir.
Krikoid basi (Sellick Manevrasi):

2015 kilavuzun da entiibasyon
sirasinda krikoid basisinin aspirasyonu
onlemesi hakkinda yeterli bilgi
bulunmadig1 ve balon maske ventilasyon
esnasinda basinin Onerilmedigi
belirtilmekteydi. 2020 kilavuzunda yine
entliibasyon esnasinda rutin olarak basi
onerilmiyor ancak  vokal kordlar
gorilemiyorsa yapilabilir deniliyor.

Balon maske ile ventilasyon veya
endotrakeal entiibasyon:

Hastane disi arrestlerde balon
maske ile ventilasyon etkinliginin
endotrakeal entiibasyon ile esit oldugu,
yeterli oksijenizasyon saglanabiliyor ise
hastane i¢i arrest olgularinda da
entiibasyon icin acele edilmesine gerek
olmadigi belirtilmekte.

Kafli endotrakeal tiipler:

2015 yilinda kafli veya kafsiz tiip
kullanilabilir oOnerisi varken, 2020’de
yeniden entlibasyon orani ve aspirasyon-
komplikasyon riski daha distik
oldugundan, ayrica daha etkin ventilasyon
sagladigindan yenidogan donemi disinda
tim ¢ocuk hastalarda kafli tiip segilmeli
onerisi getirilmistir.

ileri yasam desteginde 6neriler
Adrenalin uygulamasi:

Soklanabilir ritmi olmayan
hastalarda adrenalin uygulanmasinda
1dk’lik gecikmenin spontan dolasimin
baslamasinda ve yasam sansinda azalmaya
yol acacagl calismalarda rapor edilmesi
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nedeniyle, KPR baslanmasinin ardindan
erken (ilk 5 dk icinde) adrenalin
uygulamasi 6nerilmektedir.

Soklanabilir ritmi olan hastalarda
ise 2. soktan sonra adrenalin uygulanmasi
onerilmektedir.

Septik sok:

Septik  sokta sivi  tedavisinde
daha onceki kilavuzlarda 20 ml/kg serum
fizyolojik ile ilk destek verilmesi
onerilirken son kilavuzda kontrollii olarak
10-20 ml/kg’'lik sivi  destegi ve her
yikleme sonrast  hastanin  tekrar
degerlendirilerek yonetilmesi gerektigi
vurgulanmaktadir. Yeterli sivi destegine
ragmen direncgli seyreden septik sokta
vazoaktif ajan olarak epinefrin veya
norepinefrin kullanilmalidir.

Restisitasyonun kalitesine

oneriler:

yoénelik

Kardiyak arrest sirasinda stirekli

invazif arteriyel kan basinci
monitorizasyonu olan hastalarda
klinisyenlerin KPR kalitesini

degerlendirmek icin diyastolik kan
basincini kullanmasi 6nerilmektedir.

Gogiis basilarinin kalitesini
degerlendirmek icin ETCO; izleme ve KPR
geri bildirim cihazlarinin kullanilmasi
diistiniilebilir.

Yeterli deneyimi olan uygulayici
mevcudiyetinde yatak basi
ekokardiyografi yapilmasi tedavi edilebilir
arrest nedenlerini tanimlamak i¢in
diisiiniilebilir.

Canlandirma sonrasi bakim ve izlem:

Kardiyak arrest sonrasi hastalarda
nobet gelisme ihtimali ytliksektir. Bilinci
kapali hastalarda, non-konvulsif
nobetlerde veya direncli ensefalopatisi
olanlarda miimkiinse izlemde siirekli EEG
monitoérizasyonu onerilir.

Hastanin izleminde gelisebilecek
hipotansiyon, hipoksi, hiperoksi,
hiperkapni, hipertermi gibi durumlarin
onlenmesi gereklidir.

Pediatrik ileri yasam destegi

KPR sonrasi1 sagkalan hastalarda
uzun donemde en az 1 y1l siireyle norolojik
yonden ve rehabilitasyon agisindan takibi
onemlidir.
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hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: SB

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Pediatrik kafa travmali hastalarda beyin bilgisayarl tomografi
endikasyonlari

Indications for brain computed tomography in pediatric head trauma
patients

Fatma Durak!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Acil Bilim Dali, Mersin, Tiirkiye

Travmatik beyin yaralanmasi

Mekanik glicler sonucunda beyin
fonksiyonlarinda bozulma olarak tanimlanir.
Travmatik beyin yaralanmasi1 (TBY)
insanoglunu etkileyen en eski ve en sik
gozlemlenen olaylardan biridir.
Gilintimiizde TBY, 6zellikle engellilik yaratan
olgularin basinda gelmektedir.

Pediatrik kafa travmalarinda 2 yas
altinda ve istiinde yaklasim farkhiliklar
gosterir. Bebeklerde klinik
degerlendirmenin biiyltik c¢ocuklara gore
daha zor olusu, intrakraniyal yaralanmali
bebeklerin genellikle asemptomatik olusu,
bebeklerdeki minoér travmada bile 6nemli
TBY goriilebilmesi sebebiyle otdrlerin ¢ogu
bu yas grubundaki kafa travmasinin
derecesini hastanin hikayesinden, kiint
travmanin skalp veya kafatasindaki fizik
muayene bulgular ve hafif dokunma ve ses
ile uyaniklik durumuna goére tanimlamislar.
Iki yas istinde ise travmatik kafa
yaralanmas1 seviyesi daha c¢ok Glasgow
Koma Skoru’'na (GKS) dayanir. GKS 8 ve alt1
ciddi kafa travmasi, 9-13 orta kafa travmasi,
14-15 hafif kafa travmasi olarak kabul edilir.

Kafa travmasi cocuklarda
yaralanmaya bagli oliimlerin en o6nemli

nedenidir. Atlanta 2004 verilerine gore yillik
yaklasik 500.000 acil basvurusu, 37.000
hastane yatis, 2000 6liim, 1 milyar dolar
maliyet ortaya cikmaktadir. Eriskinlerden
farkli olarak cocuklarda kafa, viicut Kitlesine
ve alanina goreceli olarak genistir. Boyun
kemikleri tam  gelismediginden kafa
kemikleri bol ligaman yapilarla baghdir.
Beynin miyelizasyonu tamamlanmamis
oldugundan dolay1 travma siiresince olusan
makaslama kuvvetlerine daha hassastir.
Kafatas1 kemikleri ince, fontaneller ve
sutirler agik oldugundan intrakranial
yapilari yeterince koruyamaz.

Travma Mekanizmasi

Kafa travmalarinin nedenleri
arasinda ilk sirada kaza sonucu olan
diismeler, ardindan trafik kazalar1 ve spor
yaralanmalari gelmektedir. Nedenler cografi
bolge sosyokiiltiirel etkenlere bagh olarak
degismektedir. Melo ve ark. Fransa’'nin Paris
bolgesinde yaptiklar1 ¢alismada kafa
travmasinin en sik nedenini %72 ile
pencereden diisme, Al ve ark.3 Batman
bolgesinde %35,5 ile catidan diisme, Isik ve
ark. Samsun bélgesinde yaptiklari calismada
%70 ile basit diisme, %18 ile trafik kazasi
olarak bildirmislerdir.
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Fizyopatoloji
Birincil yaralanma

Travmanin direkt etkisine bagh
meydana gelen hasarlanmadir. (kontuzyon,
hematom vs) Primer yaralanma, beynin
maruz kaldigi kuvvet ile dogru orantili olarak
gerceklesir. Ikincil Yaralanma

Kalsiyum ve iyon degisimleri,
mitokondrial hasar, serbest radikallerin
liretimi ve hiicre 6liimiine yol acan enzimatik
aktivitenin neden oldugu yaralanmadir. Bu
degisimler serebral 6dem, intrakraniyal
basing artis, serebral enfarktlar ile norolojik
tablonun gerilemesi olarak kendini gosterir.

Klinik

Hastalar da biling kaybi iki yas alt1
%>5’inde, iki yas Usti = %13’lnde
goriilmektedir. Nonfrontal yerlesimli {ic cm
Ustli skalp hematomu TBY'nin 6nemli bir
bulgusudur. Hastalarin %13’tinde tek bir
kusma atagl mevcutken yaklasik yarisinda
basagrisi eslik etmektedir. Hastalarin %10’

unda kafatasi kirig1 mevcutken bunlar en sik
pariyetal (% 60-70) bolgededir.

Oykii

Ebeveyn ilgisinin bozulmasi, ndbet,
konfiizyon,  biling kaybi, siddetli veya
kotillesen bas agrist ve kusmanin oykide
sorgulanmasi gerekir. Ayrica 90-150 cm’den
yliksek diisme, motorlu trafik kazalari,
penetran yaralanmalar intrakranial
hemorajiyi artiracak medikal hastaliklar
(hemofili, AVM vs) yiiksek risk mekanizmasi
olarak kabul edilir.

Fizik Muayene

Sacli deride hematom, hassasiyet,
kiriga bagh ¢okme, o6n fontanelde siskinlik,
anormal mental durum ve fokal ndrolojik
anomallikler saptanabilir. Otore, rinore,
savas isareti belirtisi (mastoid ekimoz)
hemotimpanium, Rakun goz (periorbital
hematom) bulgular1 ise baziller kafatasi
kirig1 isaretcileri ve ciddi TBY icin 6nemli
fizik muayene bulgularidir.

Pediatrik kafa travmali hasta

Klinik siniflama

Yiiksek Risk
Fokal norolojik defisit
Degismis mental durum
3 aydan Kkiiciik bebekler
Antikoagiilan kullanan hasta,

Kafatas1 kirig1 bulgular1 (Rinore,
Otore, Savas isareti belirtisi,
Hemotimpanium Rakun gozii)

Orta Risk
Nobet
Biling kaybi
Bulanti, kusma
Nonfrontal skalp hematomu (1lyas<)
Direncli bas agrisi
Belirgin travma (motorlu arag¢
kazalar, yliksekten diisme
>0.9-1.5m)

Diistik Risk

Biling kaybi, amnezi, kusma, yaygin
bas agrisi olmayan hastalar

Yiiksek ve orta riskli kafa travmasi
grubu toplam hastalarin %25’ini olusturur.
Bu hastalarda goriintiileme yontemi olarak
bilgisayarli tomografi (BT) altin standarttir.

Minor kafa travmali (MKT) hasta
grubu ise tiim hastalarin %75’ini olusturur.
GKS 14-150lan bu hastalarin ise ydnetimi,
hangi hastalara beyin bilgisayarli tomografi
(BBT) ekilecegi, hangisinin gozleme
alinacag1 yada beyin cerrahi konstiltasyonu
istenecegi ise net sinirlarla belirlenmemistir.

Goriintilleme
Kraniyografi

Diiz kraniyografilerin minér kafa
travmalarindaki injuri tespitindeki roli
kisithdir. Kraniyal kiriklarin yaridan fazlasi
diz kraniyografilerde tespit edilemiyor.
Kirigi  olan  hastalarin  bir kisminda
intrakraniyal bir patoloji tespit edilemezken,
intrakraniyal  patolojisi olan olgularda
kraniyal kirik saptanmamistir.
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Bilgisayarli Tomografi

Akut beyin hasar1 tanisinda en
onemli tetkik bilgisayarl tomografidir.

Minor kafa travmali ¢ocuklarin ¢cogu
acil servise ya asemptomatik ya da minimal
semptomlarla gelmektedir.

Ozellikle iki yas alti c¢ocuklarin
norolojik muayeneleri zordur, heniiz
sttirleri kapanmamis oldugundan
intrakranial basing¢ artisini iyi tolere ederler
ve bu yiizden bu yas grubunun MKT’inda
radyografik tetkiklerin gerekliligi acisindan
degerlendirilmeleri olduk¢a zordur

Secilecek en iyi goriintiileme yontemi
kranial bilgisayarli tomografidir.

Bdylece bu yas grubunda c¢ok fazla
kranial BT gorilntilemesine gidilmektedir.
Degisik calismalarda Kklinisyenlerin MKT’l1
¢ocuklarda tanisal tetkik olarak kranial BT
isteme orani %5-50 arasinda degismektedir.
Ek olarak, bu grupta kranial BT ¢ekimi i¢in
sedasyon gerekmekte, bu da hipoksi, apne,
biling diizeyinde degisiklik, aspirasyon riski
ve belki de endotrakeal entiibasyon gibi pek
¢ok ek riski beraberinde getirmektedir.
Ozellikle 1 yas altinda BT kaynakh
radyasyona maruziyet maligniteler ve
bunlara bagh mortalite riskinde artisa neden
olmaktadir.

Radyasyon riski

Yapilan c¢alismalarda Bilgisayarl
Beyin Tomografisi (BBT) cekiminin ortalama
15 dakika siirdiigii ve doza ve makineye bagh
olarak degisebilmekle beraber, bir ¢ekim
sirasinda ortalama 2 milisivert radyasyona
maruz kalindig bildirilmistir.

Bu doz yaklasik 30 kez akciger grafisi
cektirme ile maruz kaliman X-ray 1sinina
esittir.

Tek bir beyin tomografisi cekilen
hastada hayat boyu kanser gelismesi riski bir
yas icin 1:1500, 10 yas i¢in 1:5000 dir.
Ozellikle beyin tiiméri ve losemi riski
artmistir. Ayrica bu hastalarda transport ve
tomografi cekimi esnasinda verilen sedasyon
nedeniyle gelisebilecek aspirasyon
entiibasyon ihtiyaci gibi komplikasyonlar
gbdz onlinde bulundurulmali ve risk -yarar
analizi ¢ok iyi yapilmaldir.

Pediatrik kafa travmali hasta

Hangi hastalarda tomografi ¢cekelim?

Minor kafa travmali ¢cocuklarda BT
kullanim1 acisindan giincel olarak genis
oranda kabul gérmiis, kanita dayal kurallar
mevcut degildir. Bu konuda literatiirde
cesitli kilavuz ve ¢alismalar mevcuttur. Son
yillarda en ¢ok konusulan ve ¢alisma konusu
olan rehberlerden birisi PECARN c¢alismasi
sonucunda ortaya c¢ikan kafa travmasi
rehberidir. Kabul goren diger iki o6nemli
rehber ise CATCH ve CHALICE rehberleridir.

PECARN (Pediatric Emergency Care
Applied Research Network)

Travmatik beyin hasar1 (TBH)
acisindan diisiik riskli MKTIi hastalarin
belirlenmesi icin 25 merkezde yiiriitilen,
kiint kafa travmali, 24 saat icerisinde acile
basvuran, GKS skoru 14-15 olan 18 yas alti
42 212 hastanin alindig1 bir calismadir.
Calismada toplam 14 969 (%35.3) hastaya
BT ¢ekilmis, 376 (%0.9) hastada BTde beyin
hasari gézlenmis, 60 (%0.1) hastaya cerrahi
miidahale yapilmistir. Bu calismada hastalar
iki yas alt1 ve iistl olarak ayrilarak farkli BT
endikasyonlar1 belirlenmistir. Calismada
ciddi TBH kriterleri; travma sonrasi olim,
beyin cerrahisi girisim gerekliligi, 24 saati
gecen entlibasyon, iki gece siireyle
hastanede yatis olarak belirlenmistir.
Kafatasi kirigi disinda BTde goriilen anormal
bulgular ise TBH olarak tanimlanmgstir.

Calismanin sonucunda belirlenen
kriterlerin TBH acisindan duyarhiigi ve
negatif prediktif degeri %100 saptanmistir.

CATCH (Canadian Assessment of
Tomography for Childhood Head
injury)

Travmatik beyin hasar1 agisindan
yluksek riskli olan MKTIi hastalar, 10
merkezde ytriitiilen ¢alismanin sonuglarina
gore belirlenmistir. Bu rehberde 24 saat
icerisinde basvuran akut kafa travmali, 17
yasindan kugciik, GKS skoru 13-15 olan, gegici
biling kaybi, amnezi, oryantasyon bozuklugu,
birden daha fazla kusma, iritabilitesi (2 yas
ve altinda) olan hastalar yiiksek riskli olarak
belirlenmistir.

Travmadan iki saat sonra GKS skoru
<15, acik veya deprese kafatas1 kirigi
sliphesi, Kkotiilesen basagrisi, muayene
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sirasinda huzursuzluk olan hastalar yiiksek
risk grubu; kafa tabami kirigr bulgusu,
tehlikeli travma mekanizmasi, sagh deride
biiylik ve yumusak hematom olan hastalar
orta risk grubu olarak belirlenmistir.
Calismada 2043 (%52.8) hastaya BT
cekilmis, 159 (%4.1) hastada BT’de beyin
hasar1 tespit edilmis, 24 (%0.6) hastaya
cerrahi girisim yapilmistir. Orta risk
grubundaki hastalarda TBH'y1 saptamada
duyarhihgi %98, o6zgulligi %50; yiiksek risk
grubunda ise duyarlilik %100, 6zgiillik %70
olarak bulunmustur.

CHALICE (Children’s Head Injury
Algorithm for the Prediction Of
Important Clinical Events)

Travmatik beyin hasar1 acisindan
yliksek riskli kafa travmasi olan hastalarin
belirlenmesi i¢in 16 yasin altindaki tiim kafa
travmali 22.772 hastanin alindigt 10
merkezde  yiritilen bir ¢alismadir.
Calismada BT endikasyonlari: Amnezi, bes
dakikadan wuzun siiren biling kaybina
taniklik, bes dakikadan uzun siiren amnezi,
anormal uyku hali, kafa travmasi sonrasi ii¢
kereden fazla kusma, kaza dis1 yaralanma
sliphesi, n6bet gecmisi olmayan hastada kafa
travmasi sonrasi nobet, GKS skoru <14 ya da
bir yastan kiiciik olanda GKS<15, penetran
kafatas1 yaralanmasi veya gergin fontanel,
kafa tabani kirigina dair isaretler, fokal
norolojik defisit varhigi, siyrik, sisme ve
laserasyonun >5cm olmasi (bir yas altinda)
olarak belirlenmistir.

Bu g¢alismada BT %14,1 hastaya
cekilmistir. Calismada klinik olarak dnemli
beyin  yaralanmasi;  cerrahi  girisim
gerekliligi, travma sonrasi 6lim ve BT'de

onemli TBH bulgularinin olmasi1 kabul
edilmistir.  Travmatik beyin  hasarini
saptamada duyarlilign %98, ozgilligi %87
bulunmustur.

Pediatrik kafa travmali hasta

PECARN, CATCH, CHALICE
rehberlerinin karsilastirilmasi

Son yillarda literatiirde bu ii¢ rehberi
karsilastiran yayinlar yapilmistir. Farkli kafa
travmasi rehberlerinin tanisal dogrulugunu
degerlendiren Joshua ve arkadaslarinin
yaptig1 bir calismada hastalar, CATCH ve
CHALICE kilavuzlar ile birlikte PECARN kafa
travmasi rehberine gore ciddi TBH, beyin
cerrahi girisimi gerektiren yaralanma sikligi
ve BT’de herhangi bir yaralanma bulgusunun
varligi acisindan degerlendirildi. Aymi
zamanda hekim karar1 da incelendi.
Calismaya 18 yasindan kiiglik, travma
sonrasi ilk 24 saat icinde basvuran MKT’si
olan ve GKS skoru 13-15 arasinda olan
hastalar prospektif olarak alindi. Calismaya
alinan 1009 hasta iginde ciddi TBH siklig1
%1, beyin cerrahi girisimi gerektiren
yaralanma sikligr %0,4 (4 hasta) ve BT'de
herhangi bir yaralanma bulgusu goriilme
siklig1 %5 olarak bulundu. Bu sonuglara gore
PECARN kafa  travmasi rehberinin
duyarliiginin %100 oldugu; ciddi TBH'y1
tahmin etmede hekim kararinin
duyarliliginin %95 ve hekimin Kklinik
pratiginin duyarliliginin da %100 oldugu
gorildii. Calismada yer alan diger
rehberlerin ciddi travmatik beyin hasarini
tesbit etmede PECARN kadar basarili
olmadig1 gorilse de (Duyarliik CATCH igin
%91; CHALICE i¢in %84), PECARN
rehberinin 6zgilliigii %62 olarak bulundu.
Bu c¢alismaya gore sadece  hekim
degerlendirmesi ve PECARN'1n ciddi TBH'y1
tesbit edebildigi diistiniildi.

Lyttle ve ark. yaptiklar1 baska bir
calismada, PECARN, CATCH ve CHALICE
kurallarin1  karsilastirilmistir.  Calismaya
alinan 1.009 ¢ocugun 21’'inde Ciddi TBY
saptanmistir. Bu yaralanmalarin hepsi
PECARN algoritmasi ile saptanmistir (%100
duyarl), hekim karariyla birlikte CATCH ve
CHALICE kurallarinin kullanilmasiyla
atlanan travmatik yaralanmalar olmustur.
CHALICE ozgiilligli en yiiksek olmakla
beraber (%85) duyarlilig1 yetersiz kalmistir
(%84). CATCH ise hem 6zgiilligi (%39) hem
duyarlilign geride kalmistir. Bu sonuglara
gore mindr kafa travmali ¢ocuklarda en
duyarli ve ikinci en ozgil (%63) olan
PECARN kurallarina gore BT c¢ekilme karari
alinmasi 6nerilmektedir
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Ulkemizden Atis ve arkadaslarinin
yaptig1 bir calismada ise 1004 travma hastasi
degerlendirildiginde PECARN ve CATCH BT
pozitifligini ve hospitalizasyon ihtiyacini
basarili bir sekilde saptadigi ve bu iki yontem
gereksiz BT kullanimini azalttigi
belirtilmistir. CHALICE rehberinin ise
sensitivitesi ve spesifitesi disiik
bulunmustur.

Pickering ve arkadaslarinin yazdigi
79.740 hastanin dahil edildigi sistemik
derlemede ise dogrulanmis kurallardan en
tutarli olan1 PECARN kurahiydi(duyarlilik %
98; ozgiilliik % 58).

PECARN Kkurallar1 ¢ocuklarda ve
infantlarda ytliksek sensivite ve kabul
edilebilir spesiviteye sahiptir.

Beyin cerrahisi yaralanmasi ig¢in
hepsinin yiiksek duyarliligi (%98-100) vardi,
ancak 6nemli klinik olaylarin tahmini icin
cocuklarin kafa travmasi algoritmasi
(CHALICE), en yiiksek ozgillige (%86)
sahiptir.

Halihazirda  yayinlanmis  karar
kurallarindan, metodolojik olarak PECARN
kurali, klinik olarak anlamli intrakranial
yaralanma i¢in en biiyiik calisma grubu, en
ylksek duyarlilik ve kabul edilebilir 6zgiillik
ile hem ¢ocuklar hem de bebekler i¢in en iyi
dogrulanmis kural oldugu beliritilmistir.

Sonuc¢ olarak ciddi ve orta kafa
travmasinin tani ve yonetiminde herhangi
bir belirsizlik yok.

Minor kafa travmasi olan hastalarda
(GKS 14-15) yonetiminde BT cekilme
endikasyonlar1 halen tartismalidir.

Cocuklarda minor kafa travmasinda
klinik karar vermede kullanilan 3 giincel
algoritm (PECARN, CATCH ve CHALICE )dir.

PECARN kurallarinin sensitivitesi
yiksek olmasit ve kabul edilebilir
spesitivitesi nedeniyle kullanmak akilci
goriinmektedir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: FD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda gikar
catismasi yoktur.

Pediatrik kafa travmali hasta

Mali destek: Herhangi bir Kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Akila ila¢ kullannmi: Cocuklarda iVIG kullanim ilkeleri

Rational drug use: Principles of IVIG use in children

Edanur Yesil?

1Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari, Mersin, Tiirkiye

Intravendéz immiinglobulin (IVIG)
diinyada en yaygin kullanilan plazma
drinidir. Antikorlar icinde IgG immiin
sistemin dogal ve spesifik olan tek modiilator
molekiiliidiir. 1VIG ¢ocukluk ¢aginda diisiik
dozda yerine koyma, yiiksek dozda da
antienflamatuar veya immunmodulatuar
etkileri nedeniyle kullanilmaktadir.

iIVIG Tarihgesi

1890 yilinda tetanoz toksini ile
immiunize tavsan serumunun, immiinize
olmayan tavsana verilerek onu hastaliktan
korudugu tespit edilmistir. 1901 yilinda von
Behring ve Kitasato Shibsaburo difteriye
kars1 gelistirdikleri serum tedavisi ile Nobel
oduli almiglardir. 1944 yilinda insan
plazmasini protein simiflarina ayirmayi
basaran ve gamaglobiilin kismini ayristiran
soguk etanol damitma metodu (¢okeltme
basamagi) uygulanmaya baslanmis ve bu
tarihten itibaren giivenli immiinglobulin
tretilmeye baslanmistir. 1952 yilinda, su
anda Bruton agamaglobulinemisi olarak
adlandirdigimiz, tekrarlayan enfeksiyonlari
olan bir cocukta ilk kez serum protein
elektroforezi ile gamaglobiilin fraksiyonun
olmadig1 gostermistir. Bu taihten itibaren
intramuskuler immiinglobulin (IG) antikor
eksiklikleri durumunda rutin kullanilmaya
baslanmistir. 1980 yilinda intravenoz
immiinglobulin kullanilmaya baslanmistir.
1984 yilinda Kohler, Milstein ve Jerne
monoklonal antikor lretim kesfi ile Nobel

odilic  almiglardir. 1990 yihinda IVIG
kullanimi goris birligi ile
immiinmodiilasyon ve antikor yerine koyma
endikasyonlar1 ile 1VIG kullanilmaya
baslanmistir. Bu amaglarla ITP (immiin
trombositopenik purpura), Kawasaki
hastaligi, Guillain Barre Sendromu, kronik
inflamatuar demiyelizan noropati gibi
hastaliklarda rutin kullanilmaya
baslanmistir. 2006 yilinda subkiitan IG
(SCIG) preperati antikor eksiklikleri idame
tedavisinde kullanilmaya baslanmistir. 2014
yilinda ise kolaylastirllmis (hiyaliironidazli
ticari driinler, fasciliated) fSCIG iretimi
baslamistir.  Giiniimiizde soguk etanol
fraksiyonu (Cohn veya Kistler-Nitschmann
prosediirleri) immiinglobulini izole etmek
icin kullanilmakta ve bu sayede IgA diizeyi
onemli 6lciide azaltilmaktadir.

IViG kullanimu ile ilgili genel prensipler

IVIG tiretimi yaklasik 9 ay siirmekte
olup, cesitli kaynaklardan havuzlanmis
15,000-60,000 bagisc1 insan plazmasindan
olusur. Preperatlar >%95 polivalant IgG
icerir. Kullanmadan o6nce oda 1sisinda ve
homojen olmalidir.  IVIG infiizyonu 0,01
ml/kg/dk hizla baslamalidir, 15-30 dk
aralarla monitorize hastada 0,08
ml/kg/dk’ya kadar inflizyon hiz1 artirilabilir.
Uriin 2-82C’de 24-36 ay, 259C ortamda 6-12
ay stabilizasyonunu korur.
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Diinya  Saghk  Orgiti  1VIG
preparatlarinin standartizasyonu icin belli
kurallar getirmistir. Bu standartlar asagida
belirtilmistir:

e Miimkiin olduk¢a az IgA (0,006-40 mg)
icermelidir. Alt gruplar1 benzer olmali ve
%>5'ten az agrege IgG, %7’den az F(ab’)
IgG icermelidir.

En az 1000 bagiscidan elde edilmelidir

Enfeksiy6z ajan bulagtirmamalidir.

Yar1 6mru 3-4 hafta olmalidir.

50 gr/L (%5) veya 100 g/L (%10) olarak

belirlenen diizeyde Ig icermelidir.

e Trombojenik aktivite godstermemeli,
icerdigi IgG intakt olup fonksiyonel Fc
fragmanini icermelidir.

e In vivo olarak birikebilecek koruyucu
veya stabilizator icermemelidir

e Preperatlar >%95 IgG icermelidir.

IVIG tedavisi uygulama o6ncesinde;
hemogram, IgG, IgA, IgM, IgE, HIV, Hepatit B,
Hepatit C, toksoplazma, EBV, CMV, Rubella ve
endemik ozelliklere gore diger enfeksiyon
hastaliklar1 serolojileri istenebilir. Olgunun
0zel durumlarina gore lenfosit alt gruplari,
asilara spesifik antikor seviyeleri alinmasi ve
gelecekteki analizler igin 5-10 mL
serum/plazma  numunesinin  -809C’de
saklanmasi 6nerilir.

IVIG yan etkileri ve yan etkilere yaklasim

Yan etkiler erken yan etkiler,
gecikmis yan etkiler ve gec yan etkiler olarak
3 baslikta toplanabilir. Erken yan etkiler, ilk
6 saat icerisinde goriliir:

o Ates, titreme, kizariklik
e Infiizyon yerinde agry, sislik, kizarikhik
e Anksiyete, yorgunluk, halsizlik, mide

Bulantisi, kusma, hipotansiyon,
hipertansiyon, tasikardi
e  Wheezing

e Anafilaksi

Hafif yan etkilerde inflizyon hizini
azaltmak yeterli olabilirken Orta ve siddetli
yan etkilerde infiizyonu durdurup daha
diistik inflizyon hiziyla tekrar baslatmak
steroid, nonsteroid antiinflamatuar ilag
(NSAII) veya parasetamol ile premedikasyon
kullanilabilinir. Onceki infiizyonda orta ya da
siddetli reaksiyon varsa premedikasyon
uygulanabilir. Premedikasyona ragmen

Cocuklarda IVIG Kullanim ilkeleri

reaksiyon devam ediyorsa SCIG gecilmesi
onerilir. Cilt reaksiyonlarinda infiizyon
durdurulur, oral veya iv steroid uygulanir ve
bir sonraki inflizyondan once
premedikasyon yapilir. Eger olguda hisilti-
wheezing durumu varsa inhale salbutamol
ya da steroid uygulanir. Tekrar hisilti
gelisirse inflizyon durdurulur. Anafilaksi
durumu varsa infiizyon sonlandirir ve
tekrarlanmaz.

Gecikmis yan etkiler, 6 saat-1 hafta
icerisinde gozlenir:

e Persistan bas agrisi: Analjezik uygulanir.

e Aseptik menenjit: Analjezik, antiemetik,
hidrasyon, infiizyon hizin1 azaltma
yontemleri uygulanabilir. Tekrar dozda
olduysa  premedikasyon  uygulanir.
Premedikasyona ragmen devam
ediyorsa SCIG gegilir.

e Hemolitik anemi: Kortikosteroid, kan
transflizyonu verilebilir. Siddetli hemoliz
varsa IVIG preperat1 degistirilebilinir.

e Notropeni: Tedavi kesilince ya da steroid
ile duizelebilir.

e Direkt Coombs pozitifligi: Tedavi
kesilince ya da steroid ile duizelebilir.

e Dermatolojik yan etkiler: Topikal steroid
kullanilabilinir.

e Renal komplikasyonlar: Sukroz iceren
preperatlarin kullanilmamasina dikkat
edilmelidir. Tedavi kesilince 4 hafta
icinde duzelebilir. Komplike durum
yoksa, yalmz kreatinin yiiksekligi
durumunda iyi hidrasyon sonrasi IVIG
verilebilir veya SCIG gegcilir.

e Pulmoner komplikasyonlar: inhale/oral
steroid ya da salbutamol kullanilabilinir.

e Tromboz: Yiiksek riskli hastay1 6nceden
belirlemek 6nemlidir. En az 4-6 saat 6nce
hidrasyon  baslanmasi, infiizyonun
giinliik boliinmiis dozlarda uygulanmasi,
inflizyon hizinin daha yavas arttirilmasi
diisliniilebilinir. Ayrica asetilsalisilik asit,
heparin ya da enoksaparin ile profilaksi
uygulanabilinir.

Geg yan etkiler, haftalar aylar sonra gelisir:

e Asiile etkilesim: Toksoid ve inaktif agilar
IG tedavisinden etkilenmez. Canli asilar
ilk IVIG tedavisinden en az 14 giin énce
yapimis olmalidir. IG alan hastada Su
cicegi ve KKK agilan icin IVIG dozuna
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gore as1 yapilacak silire degismektedir.
IVIG replasman tedavisi (400 mg/kg)
icin 8 ay, yiiksek doz antienflamatuar
etkinlik icin (1600-2000 mg/kg) 11 ay
sucicegi ve KKK asilar1 beklenmelidir.

e Kan kaynakli enfeksiyon hastaliklart:
Hepatit B, Hepatit C, HIV gecisi bir kan
trini olamsi sebebiyle ¢ok nadir de
olsa goriilebilir.

Cocuk hastaliklar1 pratiginde IViG
Kullanimi

Cocuk Néroloji Pratiginde IVIG Kullantmi

Postenfeksiy6z ensefalomyelit olarak
da Dbilinen ADEM (Akut Dissemine
Ensefalomyelit) siklikla enfeksiydoz bir
hastaligt ~ takiben ates, ensefalopati,
multifokal norolojik defisitlerin akut veya
subakut baslangicaa ile karakterizedir.
Manyetik rezonans goriintiilemede yaygin
asimetrik beyaz ve gri cevher anormallikleri
goriliir. Ozellikle supratentoryal alandaki
lezyonlar asimetrik infratentoryal lezyonlar
simetrik gozlenir. Patogenezi net
bilinmemekle beraber ADEM ve diger
demiyelizan hastaliklarda myelin
oligodenrosit glikoporteinine karsi immiin
globiilinler (MOG-IgG) bulunabilir. MOG-IgG
antikorlarinin tekrarlayan formlarda
gorilmesi altta yatan otoimmiun
mekanizmayla iliskili olabilir. Tedavide 1ViG
400mg/kg/giin 5 giin, yliksek doz steroid ve
plazmaferez kullanilabilinir.

Otoimmiin ensefalitte Anti N metil D
aspartat reseptorii (NMDAR) ensefaliti en sik
goriilen otoimmiin nedenli ensefalit nedeni
olmustur. Tedavide steroid, plazma degisimi,
[ViG kullanilabilinir.

Transvers myelit, akut baslangich
motor ve duyusal kayiplar ve bagirsak veya
mesane disfonksiyonu ile ortaya cikabilen
nadir goriilen kazanilmis bir néroiimmiin
bozukluktur. Genellikle 6ncesinde bir
solunum, gastrointestinal ya da eslik eden
sistemik bir hastalik vardir. Klinik olarak
lezyonun tutulum yerine bagh olarak hizla
ilerleyen duyusal seviye veren paraparezi
gelisir. BOS pleositozu ya da yiiksek IgG
indeksi goriilebilir. Tedavide
glukokortikoidler kullanilir, IVIG tedavisinin
yeri tartismalidir.

Cocuklarda IVIG Kullanim ilkeleri

Noromuskuler hastaliklarda Guillain-
Barre Sendromunda (GBS) da IViG kullanilir.
GBS akut baslangicli, immiin aracil,
poliradikiilopatidir.  ilerleyici  simetrik
giicstizlik ve sensoryel kayip, arefleksi ve
beyin omurilik sivisinda albuminositolojik
disosiasyon ile karakterizedir.
Enfeksiyonlardan en sik Campylobacter
jejuni, ardindan Mycoplasma pneumoniae,
Haemophilus influenza, CMV, EBV sonrasi
gelisir. Klinik olarak hastalar tipik olarak
ayak ve bacaklarda baslayan gili¢ kaybini
takiben alt ekstemitede simetrik giicstizliik,
solunum  yetersizligine kadar ilerler.
Patogenezinde gecirilen enfeksiyon sonrasi
sonrasi periferik sinirlerdeki gangliozidlere
karst antikorlarin gelismesi (GM1, GDl1a,
GT1a ve Gqlb) diistiniilmektedir.
Tedavisinde 1ViG kullanilir.

Kronik inflamatuar demiyelizan
noropati, multifokal-motor noropati,
Myastenia Gravis, Lambert-Eaton Myastenik
Sendrom, idiopatik inflamatuar
myopatilerde de IViG kullanilabilinir.

Cocuk  Romatoloji  Pratiginde IVIG
Kullanimi

IVIG icin hedefler T hiicreleri,
sitokinler, B hiicreleri, kompleman ve Fc
reseptorleridir. Diisiik doz IVIG (3-4 haftada
bir 200-400 mg/kg) proinflamatuar
ozelliklere sahiptir ve yeni olusan C3b
olusumu yoluyla kompleman kaskadini
aktive eder. Yiiksek doz IVIG (1-5 giinde 1-2
gr/kg) ile antienflamatuar aktiviteler ortaya
¢ikmaktadir.

Romatolojik hastaliklarda
vaskilitlerden = Kawasaki  hastalifinda,
yiiksek doz IVIG koroner arter anevrizmasim
onlemede standart tedavi olarak
kullanilmaktadir. Kawasaki hastalig1 gibi
Kawasaki disindaki roamtolojik
hastaliklarda etkisi net degildir.

Juvenil  Dermatomyozitte  IVIG
refrakter vakalar dahil etkilidir.

Sistemik Lupus eritematozusta 1VIG
siddetli trombositopeni haricinde nadir
kullanilir.

Neonatal Lupusta SSA SSB antikorlari
olan anneden dogan bebeklerde %1-2
konjenital kalp blogu riski bulunmaktadir.
Bu bebeklere verilen yiiksek doz IVIG'le
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dogum sonrasi kardiyomyopati riskini
azalttig1 gosterilmistir.

Juvenil idiopatik artritte IVIG etkili
biyolojik ajanlar nedeniyle oldukca nadir
kullanilmaktadir.

Cocuk Allerji-immiinoloji pratiginde IVIG
kullanimi

IVIG'in en sk kullanildigi alan
immiinoloji pratigidir. International Union of
Immunologic Societies 2019
glincellemesinde 10 alt grupta 430 farkh
primer immiin yetmezlik (P1Y)
tanimlanmistir. Primer immiin yetmezlikli
hastalarin  prevalanst  1/2000-1/25000
arasinda degismektedir. Bu hastalar erken
yasta ya da eriskin donemde semptom
gosterebilirler. En sik klinik
prezentasyonlar1 ciddi enfeksiyonlar iken,
malignansi, otoinflamasyon, otoimmiinite
bulgular ile bagvurabilirler. Eslik eden aile
oykiisii de anamnezde dikkate almamiz
gereken uyarici isaretlerdir. En yaygin olani
tiim PiY’lerin %50-70’ini olusturan primer
antikor eksiklikleridir. Tedavide destek,
antibiyotik profilaksi ya da tedavileri,
immiiglobulin replasmani, sitokin tedavileri,
asilar ve hematopoetik koék  hiicre
transplantasyonu, gen  tedavisi  gibi
stratejiler mevcuttur.

Primer immiin yetmezlikte
immiinglobulin uygulamasi yerine koyma
tedavisi (400-1000 mg/kg) olarak IV/SC ve
immiinmodulator tedavi (2gr/kg) sadece IV
olarak iki farkli ¢esitte kullanilir.

2017 yilinda American Academy of
Allergy  Asthma ve Immunology’nin
derlemesinde 1ViG tedavisinden kesin olarak
yararl saglayacak olan grup olarak;

1. B hiicre yoklugu ile karakterize PIY

2. Hipogamaglonulinemi ile primer defekt ve
spesifik antikor eksiklikleri

3. Antikor Kkalite ve miktarinda degisik
bozukluklarin oldugu ayri bir genetik PIY
olarak tanimlanmis hastaliklar
tanimlanmistir.

Cocuk Hematoloji Onkoloji Pratiginde iViG
Kullanimi

ITP (immin trombositopenik
purpura): Antikorlarla kaph trombositlerin

Cocuklarda IVIG Kullanim ilkeleri

retikiiloendotelyal sistemde yikim hizinin
artmasina bagli trombositopeni goriilir.
Tedavide 1VIG ve/veya steroid verilir.
Steroid oncesi kemik iligi degerlendirilmesi
akut lésemi ayirict  tanist  agisindan
gerekmektedir.

Otoimmiin hemolitik anemi (OiHA);
anemi, hemoliz bulgular1 (sarilik, Hgbiiri,
retikiilositoz, Coombs testi pozitifligi, yliksek
serum LDH ve diisiik haptoglobin diizeyi) ile
karakterizedir. Transfiizyon bagimh ve

steroide  direngli  hastalarda  IVIG
kullanilabilir.
Evans Sendromunda IvViG

kullanilabilinir. ITP ve/veya OIHA ve/veya
otoimmiin notropeni ile seyreder. Tedavide
steroid ve 1VIG kullanilabilinir.

Otoimmiin Lenfoproliferatif
Sendrom (ALPS); FAS, FAS ligand ve Caspas
10 genlerinde mutasyon sonucu lenfosit
apoptozisinde bozulma gerceklesir. Bu
nedenle  klinik olara  lenfadenopati,
hepatosplenomegali, otoimmiin sitopeniler,
direkt Coombs pozitifligi  goriilebilir.
Tedavide direngli sitopenilerde yiiksek doz
steroid ve yiiksek doz IVIG kullanilir.

Hemofagositik sendrom uzamis ates,
diizelmeyen sepsiste akla gelmelidir.
Direncli ates, bisitopeni, splenomegali,
hiperferritinemi,  hipofibrinojenemi ile
karakterizedir. Sekonder olarak en sik
enfeksiyona bagh goriliir. Enfeksiyoz
ajanlarda genellikle EBV, CMV, parvoviriis
B19, HSV, VZV, Kizamik, HIV, Mycobacterium
tuberculosis, Leptospiroz, Brucella, riketsiya,
Leishmania gibi etkenlere bagh goriliir.
Tedavisi primer ya da sekonder olmasina
gore degismekle beraber ozellikle sekonder
olanda IVIG kullanilabilir. Bunun disinda
deksametazon, siklosporin, etoposid,
plazmaferez tedavi secenekleri icerisindedir.

Bunlar haricinde hematoloji-onkoloji
pratiginde parvoviriis B19 ile iligkili saf
eritroid aplazide, transflizyon sonrasi
purpurada, malignitelere ikincil edinsel
hipogamaglobulinemi, noéroblastom iligkili
opsoklonus myklonus ataksi sendromunda
ve ritilksimab tedavisi alanlarda IVIG
kullanilabilinir.

Hematopoetik kok hiicre nakli olan
cocuklar bakteriyal, viral, mantar ve
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paraziter hastaliklara yatkinlik riski tasirlar.
Nakil sonrasi notropeni yine enfeksiyon
riskini artirir. Nakil 6ncesi ve sonrasi bircok
faktor hipogamaglobulinemiye neden olarak
enfeksiyon riskini artirir. Kok hiicre kaynagi,
nakil 6ncesi IgG diistikligi, diistik yas grubu,
GVHD gelisimi, nakil 6ncesi anti timosit
globiilin kullanimi hipogamaglobulinemiye
neden olabilir. ATG rejimi T lenfositleri
etkileyerek B hiicre gelisimini bozarak
hipogamaglobulinemiye neden olur. Normal
kisilerde IgG yar1 6mrii 22 giin olup HKHN
kisilerde 6 giine kadar diisebilir. Ayrica
enfeksiyonlarin da IgG yikimimi artirdigl
diistiniilerek hareket edilmeli bu hastalarin
IgG diizeyleri >400 seviyesinde tutulacak
sekilde IVIG replasmani diizenli aralarla, 2
haftada 1 kontrollerle, saglanmaldir.

Yenidogan Pratiginde iViG Kullanimi

Ilk olarak yenidoganda 1987 yilinda
Rh uygunsuzluguna bagh iViG kullanilmstir.
Maternal Ig’lerin fetusa transplasental gecisi
32. haftadan sonra olur. Yenidoganin Ig
sentezi dogumdan birka¢ ay sonra baslar.
Ozellikle prematiir bebekler bu nedenle ciddi
bakteriyel sepsise yatkindirlar. Teorikte IVIG
bu noktada etkin olabilir fakat pratikte 113
hastanenin katildigni 2500 yenidoganin
izlendigi INIS (International Neonatal
Immunotherapy Study) grubunun
calimasinda 6lim ve 2 yas nodrogelisimsel
sonuglar degerlendirildiginde IVIG alan ve
almayan grupta anlamh fark gorilmedigi
saptanmistir.

Yenidogan Enteroviriis enfeksiyon-
larinda miyokardit, meningoensefalit,
hepatik nekroz gibi ciddi komplikasyonlar
goriilebilmekle bilrlikte tedavide iVIG yeri
tartismaldir.

Parvovirlis non-immiin fetal hidrops
vakalarinin en sik nedenidir. Literatiirde
IVIG yeri tartisgmahh da olsa anemide
Hemoglobulin dizeyinde artis sagladigin
gosteren yayinlar mevcuttur.

Yenidoganin COVID-19 ile olasi
iliskili coklu sistemik inflamatuar
sendromda IVIG kullanilmakta ve tedavide
basari saglamaktadir.

Yenidoganin  hemolitik  hastalik-
larinda, fetal neonatal alloimmiin
trombositopenide, neonatal hemokroma-

Cocuklarda IVIG Kullanim ilkeleri

toziste, neonatal lupusta, neonatal Myastenia
Gravis'te, neonatal otoimmiin billoz
hastaliklarda ve Kawasaki Hastaligin’da iViG
kullanilabilmektedir.
Cocuk  Enfeksiyon pratiginde IVIG
kullanimi

Sepsis, enfeksiyona karsi olusan
immiin disregiile konak yanitidir. Sepsis
sirasinda hem proinflamatuar hem de
antiinflamatuar yolaklar yeniden diizenlenir,
pthtilasma  kaskadi  ve  kompleman
aktivasyonu ve sepsis kaynakli lenfopeni
meydana gelir. “Surviving sepsis campaign”
calisma grubunun pediatrik sepsis ve septik
sok kilavuzunda IVIG tedavisinin faydal
olabilecegi ve hasta bazinda karar verilmesi
gerektigi belirtilmistir.

Cocuklarda COVID-19 ile olasi iligkili
coklu sistemik inflamatuar sendrom (MIS-C)
2020 baharinda, Kawasaki hastaligina
benzeyen fakat daha sik goriiliip daha fazla
kardiyak tutulum yapmaya meyilli hastalarin
ortaya ¢ikmasi ile anlasildi. Immiinolojik
analizler, Kawasaki hastaligindan farkl ve
siddetli, akut COVID-19'da goriilen sitokin
firtinasindan farkli bir hiperinflamatuar
sendrom oldugunu ortaya koydu. Bu durum
cocuklarda COVID-19 ile Olas iliskili Coklu
Sistemik Inflamatuar Sendrom olarak
adlandirildi ve covid enfeksiyonundan sonra
yaklasik 4-8 hafta icerisinde olustugu ortaya
ciktli. Bu hastalik icin olmazsa olmaz tani
kriteri ates iken en az 2 farkli grup organ
tutulumunun oldugu, inflamasyon kaniti
akut faz belirteclerinin pozitifligi, vakalarin
epidemiyolojik olarak SARS-CoV-2 ile iliskili
olmasi gerektigi ve bu hastalik durumunun
baska bir hastalik ile agciklanamamasi kosulu
arandi. MIS-C patogenezi cesitli doku
antijenlerini hedef alan genis dlciide spesifik
otoantikorlarla iliskilidir. Bu durumu
aciklamak icin, SARS-CoV-2 spike
proteininde diger HCoV'lerde bulunmayan
ve T hiicrelerini ¢apraz baglama ve aktive
etme yetenegine sahip bir siiperantijen
motifi teorisi ortaya atildi. TRBV11-2 geni
iliskili baz1 genler rapor edildi. Ancak bu
duruma siiperantijen aracili aktivasyon
neden oluyorsa, neden yaslilarda degil de
cocuklarda ve gencglerde ortaya cikiyor
sorusu ortaya kondu. Bu siiperantijen
cocuklara ve genclere 6zel ise, bu yashlarda
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MIS-C gorilmemesini aciklayabilir.
Alternatif  bir hipotez, SARS-CoV-2
tarafindan tetiklenen ilk bagisiklik tepkisinin
cocuklar ve yetiskinler arasinda farklilik
gosterecegi ve sonraki siiperantijen aracili
MIS-C icin sadece ¢ocuklarda ve genclerde
gerekli kosulu yaratacagidir. MIS-C'nin
enfekte c¢ocuklarin yalmizca kigiik bir
boliimiinde ortaya c¢ikmakta oldugu
biliniyor. Bu durum ise genetik yatkinlk ile
aciklanabilir (yakin zamanda MIS-C ile
iliskilendirilen HLA-simif [ genlerinden
geldigi ile ilgili calisma yapild1 (Porritt ve
digerleri, 2021)). Baska bir teori ise zaman.
Ik enfeksiyondan sonraki MIS-C icin kesin
zamanlama kafa karistiricidir. Bu gecikmeyi
aciklamak icin yeni bir baska hipotez, MIS-
C'deki stliperantijenlerin kaynaginin hava
yolu mukozasi yerine bagirsak oldugunu
diisinmekte (Yonker ve digerleri, 2021).
MIS-C'li  ¢ocuklarin ¢ogunda bagirsak
semptomlari oldugundan, cocuklarin
bagirsaklarinda, muhtemelen yetiskinlerde
goriilenin  Otesinde, uzun siireli viral
sacilimin  oldugunu, MIS-C hastalarinda
bagirsak bariyerinin biitiinligliniin
bozuldugunu diisinmektedir (Yonker ve
ark., 2021). SARS-CoV-2 viriisii cocuklarin
bagirsaklarinda yetiskinlerden daha fazla
kalabilir ve genetik olarak duyarl bireyler,
lokal siiperantijen aracih T hiicresi
aktivasyonuna, bagirsak bariyer
biitiinligliniin kaybina ve siiperantijenlerin
kan dolasimina salinmasina yol acar. Bu,
MIS-C'li cocuklarda ve genclerde goriilen
sistemik hiperinflamatuar yanitlari
potansiyel olarak aciklayabilir.

Kronik Clostridioides difficile'e bagh
kolitte (Sinirh veri); iVIG 3 haftada bir 400
mg/kg/doz verilebilir.

Hepatit A viriis enfeksiyonunda
maruziyet sonrast profilakside yasa,
bagisiklama durumuna goére kullanilir.
Maruziyet oOncesi profilakside (endemik
bolge) 26 ay kullanilir.

HIV ~ ve  hipogamaglobulinemili
hastalarda bakteriyel enfeksiyon
profilaksisinde IgG <400 mg/dL ise
kullanilir. Primer profilaksi 1V: 2-4 haftada
bir 400 mg/kg/doz. Invaziv bakteriyel
enfeksiyonlar icin sekonder profilakside sik
goriilen ciddi enfeksiyonlar  varsa

Cocuklarda IVIG Kullanim ilkeleri

kullanilmahdir (1 yillik stre icinde >2
enfeksiyon): IV 2-4 haftada bir 400
mg/kg/doz.

Kizamik profilaksisi (ACIP 6nerileri)

* Maruziyet 6ncesi profilaksi (6rnegin, bir
salgin sirasinda endemik bdlgeye
seyahat): Not: Halihazirda immiin
globulin tedavisi alan hastalar icin
endikedir.

* [V: Beklenen maruziyetten 6nceki 3 hafta
icinde 2400 mg/kg/doz.

+ SC: Beklenen maruziyetten oOnce 2
ardisik hafta boyunca haftada bir kez 200
mg/kg/doz.

* Temas sonrasi profilaksi (kizamik
bagisiklik kaniti olmayan herhangi bir
kiside):

* [V: Maruziyetten sonraki 6 giin icinde
400 mg/kg/doz.

* IM: maruziyetten sonraki 6 giin icinde
0,5 mL/kg/doz (maksimum doz: 15
mL/doz)

Rubella, hamilelik sirasinda maruziyet
sonrasl profilaksi

Rutin kullanim icin onerilmez;
kizamikeik riskini azaltabilir, ancak ortadan
kaldiramaz.

Varicella-zoster, temas sonrasi profilaksi
(HIV durumundan bagimsiz)

[V: Mimkiin olan en kisa siirede ve
maruziyetten sonraki 10 giin icinde tek bir
infiizyon olarak 400 mg/kg; ideal olarak
maruziyetten sonraki 96 saat icinde
kullanilir.

Gelecekte IVIG tedavisi icin amaglanan
belirli spesifik antikorlar1 yogun olarak
iceren hiperimmiinglobulinleri iiretmek,
kullanilan IgG'nin yar1 6mriinii artirmak,
monoklonal antikorlar ile 6nemli patojenlere
hedef diizeyinde ydnlendirmek, replasman
tedavisinin yetersiz kaldigi durumlarda
intranazal, oral ya da enteral yol ile
kullanimini saglamak olmalidir.

Yazar Katkisi: Fikir/kavram, tasarim,
yorumlama, literatlir taramasi, sunumun
hazirlanmasi, makalenin yazimi, sunumun
yapilmasi, elestirel inceleme: EY

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 78



Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Olgularla pediatrik radyolojik degerlendirme

Radiological evaluation of cases

Feramuz Demir Apaydin?!, “*'Yiiksel Balc1!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye

Cocukluk caginda sik karsilasilan
olgular1 radyolojik olarak {i¢ grupta
degerlendirebiliriz.

1.Dogumsal iiriner sistem patolojileri

Dogumsal {iriner sistem anomalileri
nispeten sik goriilen anomaliler olup, en ¢ok
bobreklerin pozisyon ve sekil anormallikleri
izlenirl. Cocuklarda son doénem bodbrek
yetmezliginin yaklasik yarisinin nedeni bu
anomalilerdir. Olgularda tas gelisimi,
enfeksiyon, hipertansiyon gibi
komplikasyonlarla da siklikla
karsilasilmaktadir. Bu nedenlerle erken tani
ve tedavi oldukca o6nemlidir. Ust iiriner
sistemin  dogumsal anomalileri olan
hastalarin yaklasik iicte ikisinde iskelet
sistemi, kardiyovaskiiler sistem,
gastrointestinal sistem ve merkezi sinir
sistemi gibi diger organ sistemlerinin
anomalileri de eslik eder. Tany, takip, cerrahi
planlama, komplikasyonlarin tespiti ve
iligkili ekstrarenal malformasyonlarin ortaya
konulmasinda radyolojik degerlendirme ¢ok
onemli rol oynar.

Uriner sistem anomalisinden
sliphelenilen hastalarda, kolay
uygulanabilmesi, sedasyon gerektirmemesi,
radyasyon icermemesi ve giivenilirliginin
olduk¢a yiiksek olmasi gibi avantajlar
nedeni ile tamda ilk tercih edilecek
goriintilleme yontemi ultrasonografi (US)
olup, bu yontemle hastalarin takip ve cerrahi
planlamasini gerceklestirmek de
miimkiindiir.

Ust iiriner sistem anomalileri; renal
parankimal gelisim anomalileri
(multikistik displastik bobrek gibi kistik

bobrek hastaliklari, agenezi/hipoplazi gibi
say1 anomalileri, sekil anomalileri), toplayici
sistem anomalileri (¢ift toplayici sistem, UP
bileske darligl) ve anormal embriyolojik
goc (ektopi, birlesme anomalileri) olarak
siiflandirilir2.

US'de saptanan  idrar  yolu
dilatasyonu (hidronefroz/iireterohidro-
nefroz) varliginda, vezikolireteral reflii
(VUR), posterior lretral valv (PUV) gibi diger
st trakt dilatasyonu nedenlerini belirlemek
icin iseme sistouretrografisi (VSUG; voiding
sistotiretrografi) yapilir. Radyasyon igeren
bir yontem olan VSUG tetkikinde, ¢cekim
esnasinda doz azaltma protokollerine dikkat
edilmelidir. Intravenéz iirografi (IVU),
obstriiksiyon  alanin1  spesifik  olarak
tamimlamak ve cift toplayici sistem ve
ureterosel  varhigimi  belirlemek icin
kullanilabilir. ~ Cift toplayict  sistemde,
embriyolojik olarak bobrek iist ve alt
pollerine ait toplayici sistemlerin komplet ya
da inkomplet olarak birlesmemesi s6z
konusudur. Bifid renal pelvis; inkomplet
tireter duplikasyonu ve mesanede iki ayri
treter orifisinin izlendigi komplet iireter
duplikasyonu seklinde goriilebilir. Ozellikle
inkomplet duplikasyonda, olgular genellikle
asemptomatik olup tesadiifen tespit edilir3
(Resim 1).
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Resim 1: Intravenéz iirografi: Solda
inkomplet tiiriner duplikasyon. Ust ve alt
sistemleri drene eden iireter segmentleri
pelvik boslukta birlesmis (beyaz ok).

Komplet duplikasyonda bdbrege ait
iki ayr1 toplayici sistem ve mesaneye agilan
iki ayr treter orifisi mevcuttur. Weigert-
Meyer kuralina gore, bobregin {ist poliine ait
lireter mesaneye normal agilim yerine gore
daha kaudalden ve medialden agilmaktadir.
Siklikla iireteroselle iliskili olan bu iireter,
bazen ektopik olarak posterior iiretraya,
vajina veya vulvaya da acilabilmektedir
(Resim 2).

RSITESI TIP FAKULTESI HA!

Resim 2: MR iirografi: Sagda komplet iiriner
duplikasyon ve ektopik aciim. Ust sistemi
drene eden genis iireter (beyaz oklar) vajene
aciliyor (kesikli ok). Alt sistem normal.

Olgularla pediatrik radyoloji

Alt polii drene eden iireter ise
genellikle mesaneye normal {ireterovezikal
bileskeye yakin bir yerden ag¢ilmaktadir.
Ureterosel eslik eden durumlarda bébrek iist
poliine ait toplayici sistemde obstriiksiyon
ve hidronefroz gelisir. Bobrek alt poliinii
drene eden fireterin distal segmentinin
mesane duvarindaki seyrine bagli olusan
distorsiyon nedeniyle VUR gelismektedir.

Uriner sistem anomalilerinde
bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik
rezonans (MR) goriintilleme genel tarama
icin uygun degildir, ancak miikemmel
anatomik detay ve ilave tanisal ozgullik
saglarlar. BT 6zellikle yenidogan doneminde
radyasyon icermesi nedeniyle iiriner sistem
degerlendirilmesinde pek tercih edilmez.
Bunun tek istisnasi US ile saptanamayan
lireter tasinin goriintiillenmesidir. Manyetik
rezonans urografi (MRU) yontemi ise US ile
kesin taniya ulasilamayan daha karmasik
Uriner anomalilerin saptanmasinda ve eslik
eden ya da iliskili damarsal patolojilerin,
spinal anomalilerin degerlendirilmesinde
kullanilir. Ektopik ekstravezikal iireterik
acilimlari gosterebilir ve boylece
malformasyona genel bir bakis agisi
saglayabilir (Resim 2). MR harekete duyarh
bir tetkik oldugundan bazen sedasyon
gerektirebilir. Ancak yenidogan doneminde
beslenme sonrasinda sedasyon
uygulamadan da gergeklestirilebilmektedir.
Ayrica yenidogan doéneminde intravenoz
kontrast madde uygulamaya gerek kalmadan
hizh T2 agirhikh sekanslarla multiplanar
morfolojik degerlendirme yapilabilir.

Multikistik displastik bobrek (MKDB)

MKDB yenidogan doneminde en sik
izlenen dogumsal kistik bobrek hastaligidir.
Normal bobrek lokalizasyonunda, belirgin
bir parankim yapisi icermeyen multipl
kistler seklinde izlenir (Resim 3).

US’de goriinlimi tipik ve tanisaldir.
lleri derecede hidronefrozdan ayiria
tanisinda, Kistlerin birbiri ile iliskisinin
olmamasi o6nemli bir bulgudur. Tc-99m
dimerkaptostiksinik asit ile gerceklestirilen
statik bobrek sintigrafisinde bobregin
afonksiyonel oldugu gosterilebilir.
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Resim 3: Abdominopelvik BT: Sag bobrek lojunda birlesmeyen multipl kistik alanlar; normal
bobrek dokusu yok. Goriinlim multikistik displastik bobrek ile uyumlu.

Renal ektopide, bobreklerin lomber
bolgedeki normal pozisyonu disinda bir
bolgede, siklikla presakral bolge - lomber
bolge arasinda bir yerde, nadiren de
intratorasik bolgede ektopik yerlesimi
sozkonusudur. Daha kaudalde yerlesmis
ektopik bobrekte kisa lireter, ektopik orijinli
(iliak arter, iliak ven gibi) renal damarlar ve
ek toplayia sistem malformasyonlari
saptanabilmektedir. Bu olgularda {riner
obstriiksiyon, enfeksiyon, tas olusumu gibi
komplikasyonlarin goriilme sikligi normal
popiilasyona gore artmistirs.

Pelvik ektopik fiizyone bobrek
veya kek bobrek, iirogenital sistemin ¢ok
nadir goriilen bir anomalisi olup hasta ileri
yaslarda da tami alabilire. Bu anomali
embriyolojik gelisimin erken fazinda olusur.
Ureter tomurcuklarinin, yukar1 géciin
baslangic asamasinda nefrojenik blastem ile
umbilikal arterler arasinda sikismasi
sonrasinda, Ureter tomurcuklar1 flizyone
olabilir.  Flizyone  bobrekler  yukari
migrasyonunu tamamlayamaz ve ektopik
pozisyonda kalir’. Hasta timi ile
asemptomatik olabilir. Pelvik fiizyone
bobrek saptandiginda, hem bdbreklerin
durumunu degerlendirmek, hem de eslik
edebilecek diger dogumsal anomalileri
dislamak icin BT ve MR gibi ileri radyolojik
degerlendirmeler gerceklestirilmelidir
(Resim 4).

1. Dogumsal akciger anomalileri

Dogumsal akciger anomalileri, c¢esitli
yaslarda ve farkli Kklinik, radyolojik
bulgularla karsimiza c¢ikan bir hastalik
grubudur. Bu hastalik grubunda; pulmoner
gelisim anomalileri (agenezi, aplazi,
hipoplazi), dogumsal pulmoner hava yolu
malformasyonlar (DPHM),
bronkopulmoner sekestrasyonlar (BPS),
dogumsal lobar havalanma fazlahg ve
bronkojenik Kkistler yer alir. Radyolojik
goriintileme  tekniklerindeki gelismeler
sayesinde, giderek artan siklikta
gorilmektedirlers. Patogenez net bilinmese
de, bu lezyonlarin 6n  bagirsak
tomurcuklanmas1 ve farklilasmasindaki
kusurlardan kaynaklandigi ya da sekonder
pulmoner displastik degisikliklere eslik eden
hava yolu obstriiksiyonu ile iliskili olduklar:
ileri siiriilmektedir.
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Resim 4: Abdominopelvik BT: Her iki bobrek lojunda bébrek dokusu izlenmiyor. Bébrekler pelvik
boslukta ve birlesmis (beyaz oklar). Goriiniim pelvik kek bobrek ile uyumlu

Dogumsal pulmoner havayolu
malformasyonu (DPHM)

DPHM dogumsal akciger
malformasyonlarinin en sik goriilenidir
(%30-40). Bronkojenik kist ve BPS’den farkl
olarak trakeobronsiyal sistemle iliskili
lezyonlardir. Patogenezde kikirdak ve
bronsial bezleri icermeyen, anormal bronsial
hamartomatoz proliferasyon
sozkonusudur®10, Daha onceleri konjenital
kistik adenomatoid malformasyon (KKAM)
olarak adlandirilan bu lezyonlarda, kistik
komponentlere ek solid bilesenlerin de
bulunabildigi goriildiigiinden, artik bu
terminoloji terkedilmistir. Genellikle
unilateral ve tek lobda goriiliir. Radyolojik
goriinim hasta yasina - lezyon tipine gore
degisir: sivi, hava, siv1 ve hava iceren ya da

solid ozellikte lezyonlar izlenir.
Rabdomyosarkoma doniislim riski
mevcuttur.

Goruntiilemede sadece ti¢ tip DPHM
ayirt edilir:

Tip 1: en biiylgi > 2 cm Kkist/Kistler
seklindedir; pléropulmoner blastomla iligkili
olan tiptir.

Tip 2: ¢ok sayida < 2 cm Kkistler
seklinde izlenir.

Tip 3: < 0,5 cm mikrokistlere bagh
solid goériniimdedir; en nadir, en Kkoti
prognozlu, diger anomalilerle en ¢ok
birliktelik gdsteren tiptir.

Tanida akciger parankimi ve
havayollarint ayrintili degerlendirmemizi
saglamasi bakimindan BT ilk planda tercih
edilir ve lezyonlar genellikle iyi sinirli kistik
lezyonlar olarak kolaylikla fark edilebilir
(Resim 5).

Resim 5: Toraks BT: Sol akcigerde multipl
yakin komsuluklu kistler. Histopatolojik tan,
dogumsal pulmoner havayolu
malformasyonu.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 84



Bronkopulmoner sekestrasyon
(BPS)

Bronkopulmoner sekestrasyon
KPHM’den sonra ikinci siklikta gorilen
anomalidir. Sistemik dolasimdan beslenen
(siklikla torakal/abdominal aorta),
trakeobronsial agag¢ ile baglantisiz anormal
akciger dokusu olarak izlenirler1!.

iki ayri tipi vardir:

1-intralobar: Daha siktir (%75-85).
Sekestre dokunun kendine ait plevrasi
yoktur, venodz drenaj pulmoner vene olur.

2-Ekstralobar: Daha nadirdir (%15-25).
Sekestre dokuya ait ayr1 plevra vardir, venoz
drenaj azigos venine olur.

Ekstralobar formda diger
anomalilerle birliktelik daha siktir ve tani
daha erken (prenatal, neonatal) donemde
konur. Radyolojik olarak iki formu
ayirdetmek zordur. Bircok hasta etkilenen
alt lobda tekrarlayan pnémoni ve hemoptizi
gibi sikayetlerle basvurur. Hemotoraks ve
olusan santlar nedeniyle yiiksek debili kalp
yetmezligi nadiren gelisebilir. Yaklasik %15
hasta ise radyolojik incelemelerde insidental
olarak karsimiza ¢ikar. Postnatal akciger
radyografilerinde siklikla alt loblarda
yerlesen diizgiin sinirli, lobule konturlu
yumusak doku opasiteleri seklinde izlenirler.
Kontrasthh BT ve 3 boyutlu BT anjiografik
rekonstriikksiyon goriintiilleri tanida ¢ok
onemli olan anormal besleyici arteri ve
venodz drenaji gosterebilmesi bakimindan
¢ok faydahdir (Resim 6).

Antibiyotik tedavisi ile diizelmeyen,
tekrarlayan alt lob pnémonilerinde mutlaka
BPS ayirici tanilar arasinda yer almalidir.

Dogumsal lobar havalanma
fazlaligy; bir veya birden fazla lobda fazla
havalanma artis1 ile karakterizedir. Kesin
olmamakla birlikte, havayoluna disardan
basiya bagli (pulmoner arter veya
bronkojenik kist basisi gibi) obstriiksiyon,
kikirdak defekti, displazi, immatiirite gibi
sebeplerin etyolojide rol aldigi
diisiiniilmektedir. Idyopatik olarak da
gortlebilir. Alveoler genislemeye ragmen
alveol duvarlarinda destriiksiyon yoktur.

Olgularla pediatrik radyoloji

Radyografide once opak alan (fetal akciger
swvisl ile dolu olmasina bagli), sonra ise
hiperliisen alan (fetal akciger sivisinin
rezollisyonuna baglh progresif havalanma
artist nedenli) seklinde izlenir. Buna bagh
mediastinal yapilarda karsi tarafa sift ve
solunum sikintisi gelisir. BT'de ise etkilenen
lobda hava hapsine bagli hacim artis1 ve yer
degistirmis vaskiiler yapilarin oldugu
hipodens alan seklinde izlenir (Resim 7A,
B).Sirasiyla, sol iist lob, sag orta lob, sag tist
lob en sik etkilenen loblardir

Resim 6: Toraks BT: Sag akciger bazalinde
yumusak doku dansitesinde alan (beyaz
oklar) ve bu alani1 besleyen inen aort kokenli
arter dali (kesikli ok). Radyolojik ve
histopatolojik tani, pulmoner sekestrasyon.
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Resim 7: Posteroanterior akciger grafisi (A) ve toraks BT (B): Sol akciger list lobunda hacim artis1
ve havalanma artis1. Radyolojik ve histopatolojik tani, dogumsal lobar havalanma fazlalig.

Bronsial atrezi; segment bronsu
limeninde obliterasyon ve buna bagl geride
mukus birimi ile karakterizedir. Distal
havayolu dallar1 normaldir. Darligin
distalindeki normal bronslarda genisleme ve
mukus retansiyonu izlenir. impakte mukus
iceren dilate bronslar akciger grafisinde
opasite  seklinde  gortlebilir.  Tamy1
dogrulamak icin tercih edilmesi gereken

yontem BT’dir. BT’de bu bronslar tipik bir
goriintilleme bulgusu olan ‘eldiven parmagi
seklinde’ dansiteler olarak izlenirler.
Cevresindeki akciger dokusunda kollateral
hava akimina bagh havalanma artisi (hava
hapsi) goriilebilir (Resim 8A4,B,C). Siklikla tek
segment tutulumu olur; en sik sol st lob
apikoposterior segment etkilenir2 .

Resim 8: Posteroanterior akciger grafisi (A): Sol akciger {ist zonda nodiiler opasite (siyah ok).
Toraks BT (B,C): Sol akciger iist lobda bronkosel ile uyumlu tiibiiler dansite (beyaz ok) ve eslik
eden cevresel hava hapsi (kesikli ok). Radyolojik tani, bronsiyal atrezi.

2. Pediatrik abdominal kitleler

Cocuklarda genel olarak en sik goriilen
timorler 16semi, beyin tiimorleri ve spinal
tiimorler olup, bunlari abdominal Kkitleler;
noroblastom (%8), nefroblastom (%5) ve
lenfoma (%8) takip eder. Tiim pediatrik
abdominal tiimérler igerisinde en sik

goriilenler; noroblastom (%30),
nefroblastom veya Wilms tiimori (%25) ve
lenfomalardir.

Yenidogan déneminde saptanan
abdominal kitlelerin ¢ogunlugu (%85)
benigndir. Siit cocuklugu déneminden sonra
abdominal Kkitlelerin  yaklasik  %50’si
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maligndir. iki yas altinda en sik néroblastom
ve hepatoblastom goriiliirken; Wilms
timory, hepatoselliiler karsinom,
rabdomyosarkom ve lenfomalar iki yas
Ustiinde daha siktir. 10 yas {stiinde ise
lenfomalar, sarkomlar ve germ hiicreli
tlimorler en sik gorilir.

Pediatrik  abdominal timorler,
genellikle cocugun karin sisligi farkedilene
kadar bulgu vermeyebilir ve ilk basvuru
esnasinda ¢ok bilylik kitleler seklinde
karsimiza ¢ikarlar. Cok biiylk tiimoérlerde,
koken aldigi organi belirlemek zor olabilir.
Goruntiilemede tercih edilecek ilk yontem
US’dir. US kitle varligin1 ve genellikle koken
aldigi ~ bolgeyi  tanimlayabilir.  Kiiglk
boyuttaki karaciger ve bobrek tiimorlerinde,
solunumla timor ve organin senkronize
hareket etmesi, koken aldig1 organin
saptanmasinda yardimci bir bulgudur. Ancak
daha biiyiik tiimorlerde cevredeki organlar
sikistirildigi i¢in bu hareket gosterilemez.

Wilms tiimora; diger adi ile
nefroblastom, en sik izlenen pediatrik

3IN UNIV TIP FAKUUIESE RADY_Q_O!. AD
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bobrek tiimoridiir. Siklikla 5 yas altinda (en
sik 3-4 yas) gortliir (%80). Her iki cinsiyeti
de esit siklikta tutar. Genellikle tek taraflidir,
%5 bilateral goriilir. Farkli sendrom ve
anomalilerle birliktelik gosterebilir,
sendromik olanlar daha da erken yasta
ortaya cikar (2-24 ay). Nefroblastomatozis
risk faktéridiir. Direk karin grafisinde
barsak anslarim1 deplese eden biiytlk
opasiteler seklinde izlenebilirler. US’'de
lezyon rahatlikla goriilebilir, o nedenle
tanida ilk tercih edilecek yontem US’dir. BT
ve MR hastaligin evrelendirilmesinde ve
eslik  edebilecek  diger  patolojilerin
tespitinde oldukca yararlhidiris. Bobrek
kokenli heterojen dansitede yumusak doku
kitlesi seklinde izlenir, kalsifikasyon nadirdir
(Resim 9A,B). Doppler US ile renal ven ve
inferior vena kava, tiimor trombiisii varligi
yoniinden (vendz invazyon) mutlaka
degerlendirilmelidir. En sik metastaz
akcigere olur?4.

NIV TIP FAKULTESI RADYOLOJI AD

Resim 9A,B: Abdominopelvik BT: Sol bobrekte multipl solid lezyon (beyaz oklar). Histopatolojik

tani, multifokal Wilms timora.

Noroblastom; cocukluk ¢aginin en
sik izlenen malin ekstrakranyal solid
tlimoridir. Siklikla 10 yas altinda (%95 ) ve
en sik ortalama 2 yas civarinda goriliir.
Bircogu  sporadiktir, nadiren  baska
hastaliklar ya da sendromlarla birliktelik
gosterebilir!s. Sempatik zincirin oldugu her
yerde goriilebilir, yaklasik %70’i adrenal

bezden  koken  alir, retroperitoneal
yerlesimlidir. Radyolojik olarak
kalsifikasyon ve nekroz alanlar1 icgeren,
vaskiiler yapilar1 sarip kusatan ama invaze
etmeyen, komsu organlari deplase eden
retroperitoneal Kkitleler seklinde karsimiza
cikar (Resim 10). En sik kemige metastaz

yapar.
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Resim 10: Abdominopelvik BT: Retroperitoneal alanda dev, kalsifikasyon iceren kitle (beyaz

oklar). Histopatolojik tani; néroblastom.

Lenfoma; Hodgkin lenfoma (HL) ve
Hodgkin disi lenfoma (NHL) seklinde iki ana
grupta toplanir. HL daha sik olarak servikal
lenf nodunda biiyiime ve mediastinal kitleler
ile kendini gosterirken, abdominal tutulum
nadirdir. NHL ise daha yaygin olarak
paraaortik ve mezenterik lenf nodlar1 ve
ekstranodal tutulum yapar. NHL'de, Hodgkin
lenfomaya gore ekstranodal hastalik
(karaciger, dalak, gastrointestinal sistem ve
bobrek tutulumu) daha siktir. Hodgkin
lenfoma evrelemesinde Lugano
siniflandirmasi (16) ve NHL i¢in Uluslararasi
Pediatrik NHL evreleme sistemi kullanilir??.

NHL, cocukluk c¢agi lenfomalarinin
%46's1n1, Burkitt lenfoma (baskin alt tip) ise
%?22'sini olusturur. Hasta akut karin veya

goriiniiste ilgisiz ¢ok baska bir sikayet ile
basvurabilir. Bu nedenle tanida gecikmeler
yasanabilir. US’de belirgin  hipoekoik
biiylimiis lenf nodlar1 izlenir. Timorin
neredeyse timiyle anekoik goriinimi
malign lenfoma icin tipiktir. Intestinal
tutulumda, bagirsak duvar tabakalarinda
silinme olur. MRG'de, kontrastli incelemede
hafif kontrastlanma, diflizyon agirhikh
gorilintiilemede belirgin diflizyon kisitlamasi
izlenir. Noroblastom da belirgin difiizyon
kisitlamasi gosterebilen bir diger timordiir,
ancak bu timorler genellikle nekroz ve
kanama alanlar1 da iceren heterojen kitleler
seklindedir. Kontrasth BT'de multiple
konglomere mezenterik ve retroperitoneal
lenf nodlar1 ve ekstranodal tutulum daha net
olarak degerlendirilebilir (Resim 11A,B,C).
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Resim 11A,B,C: Abdominopelvik BT: Retroperitoneal ve peritoneal kompartmanlarda dev solid
lezyonlar (beyaz daireler), sol bobrekte solid lezyon (beyaz ok), sag bobrekte basiya bagh
fonksiyon gecikmesi ve hidronefroz (siyah ok). Histopatolojik tani, Hodgkin disi lenfoma.
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Dismorfik hastaya yaklasim

Approach to the dysmorphic patient

Gizem Urel Demirl

1 Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Genetik Klinigi, Mersin, Tiirkiye

Dismorfik 06zellik tanimi viicut
yapisindaki anormal farkliliklar icin
kullanilmaktadir. Dismorfoloji, klinik
genetigin yapisal bozukluklar ile ilgilenen
dalidir. Tim yenidoganlarin yaklasik %2-
3’linde dogustan yapisal major anomali
gozlenmektedir. Etiyolojik olarak dogumsal
anomalilerin yaklasik %25’inin kromozom
hastaliklar;, %10’'unun  kopya sayisi
degisiklikleri, %20’sinin tek gen defektleri,
%40’ mmin  multifaktériyel nedenler ve
%5’inin ~ teratojen  kaynakli  oldugu
diistinilmektedir. Yapisal bozukluga sahip
olan bir hastada etiyolojinin belirlenmesi;
tedavi, hastaligin seyri, prognoz ve olasi
komplikasyonlar hakkinda bilgi
edinilmesinin yani sira sonraki gebeliklerde
tekrarlama riskinin saptanarak aileye
genetik danismanlik saglanmasi agisindan
onemlidir. Dogumsal anomalilerin prenatal
mi yoksa postnatal mi baslangich oldugu,
baska yapisal bozukluklarin eslik edip
etmedigi ve ¢oklu anomalilerin birbiriyle
iliski mekanizmasi sorgulanmalidir.
Dismorfik  ozelliklerin  klinik  olarak
degerlendirilmesi anomalilerin ortaya ¢ikis
zamani ve etyopatogenezi hakkinda goriis
saglayarak tan yol gosterici olmaktadir.

Anomalilerin Siniflandirilmasi

Yapisal bozukluklar fonksiyonel
etkilerine ve olusum mekanizmasina gore
siiflandirilmaktadir. Siklik ve fonksiyonel
etkilerine gore normal varyant, minor
anomali ve major anomali olmak iizere li¢
gruba ayrilmaktadir.

Normal varyasyon: Yapisik kulak
lobiilii gibi herhangi bir kozmetik ve/ veya
fonksiyonel bozukluga neden olmayan ve
toplum siklig1 %4’ten fazla olan anomalileri
tanimlamada kullanilmaktadir.

Min6ér anomali: Herhangi bir
fonksiyonel bozukluga yol ag¢gmayan,
kozmetik degere sahip olabilen ve toplum
sikigi  %4’ten az olan anomalilerdir.
Palpebral araliklarin asag1 veya yukari egimli
olusu, tek palmar c¢izgi, klinodaktili, bifid
uvula 6rnek olarak verilebilir.

Major anomali: Viicudun
fonksiyonunu bozan, tibbi ve/veya cerrahi
miidahale gerektiren anomalilerdir.

Konjenital kalp hastaliklari, yarik damak/
yarik dudak, noral tiip defektleri, gastrosizis,
ekstremite  defektleri ~ 6rnek  olarak
verilebilir.

Tek minér anomali varliginda %3. 2
mindr anomali varliginda %10.3 veya daha
fazla min6r anomali varhiginda ise %20’den
fazla major anomalinin eslik ettigi
gosterilmistir. Bu nedenle 6zellikle coklu
mindr anomali varliginda hastalar major
anomali agisindan degerlendirilmelidir.

Dogumsal defektler izole olabilir
veya birden fazla organ sistemini etkileyen
karakteristik bir kombinasyonda
gozlenebilir. Konjenital tek primer defektler
olusum mekanizmasina gore malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon ve displazi olmak
lizere 4 ana grupta incelenebilir.
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Dogumsal defektler izole olabilir
veya birden fazla organ sistemini etkileyen
karakteristik bir kombinasyonda
gozlenebilir. Konjenital tek primer defektler
olusum mekanizmasina gére malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon ve displazi olmak
lizere 4 ana grupta incelenebilir.

Malformasyon: Gelismekte olan
organda intrensek problemlere baglh olusan
morfogenezdeki  anormallikler  sonucu
ortaya cikar. Prenatal donemde olusan kalici
yapisal ve/ veya fonksiyonel bozukluklardir.
Cogu organogenezin tamamlandigi
intrauterin 8. hafta sonuna kadar meydana
gelir. Konjenital kalp hastaliklar, yarik
damak/yarik dudak, spina bifida 6rnek
verilebilir. Malformasyon izole olarak
gortilebilecegi gibi bir sendrom, sekans ya da
assosiasyonun komponenti olabilir.
Etiyolojide kromozomal bozukluklar, tek gen
hastaliklari, multifaktériyel kalittm ve
teratojen maruziyeti yer almaktadir.

Deformasyon:  Fetusda  normal
gelisen yapinin dis mekanik etkilere maruz
kalmasi sonucunda  olusan  yapisal
bozukluklardir. Club foot, kalca cikigi,
kraniofasial sekil bozuklugu o6rnek olarak
gosterilebilir. Deformasyonlar genellikle
organogenezin tamamlanmis oldugu
intrauterin 8. haftadan sonra gelisir.
Oligohidramniyoz, uterus sekil anomalileri,
cogul gebelik gibi nedenler etiyolojide yer
almaktadir. Prognoz genellikle iyidir ve
tekrarlama riski etiyoloji ile iliskilidir.

Disrupsiyon: Normal olarak gelisim
gosteren  bir  yapmnin  destruksiyon
sonucunda kalic1 olarak sekil bozukluguna
ugramasidir. Amniyotik bantlara bagh
olusan ekstremite amputasyonlar1 veya
fasial kleftler, talidomid gibi ilaclara bagh
embriyopatiler, vaskiiler nedenlere bagh
olusan gastrosizis ve porensefalik Kkist
disrupsiyon drnekleridir.

Displazi: Belirli bir doku tipinde
hiicresel organizasyon bozuklugu sonucu
ortaya c¢lkan morfogenez  hatasidir.
Ektodermal displaziler, iskelet displazileri
gibi 6rnekler verilebilir.

Coklu yapisal bozukluklar altta yatan
nedene ve anomalilerin birbiriyle olan
iliskisine gore; sendrom, sekans ve

Dismorfik hastaya yaklasim

asosiasyon olmak {izere {li¢ ana grupta
incelenmektedir.

Malformasyon sendromu: Etiyolojik
mekanizmanin  belirli  oldugu  ¢oklu
konjenital malformasyonlarin birlikteligidir.
Coklu malformasyon sendromlarina
kromozomal anomaliler, kopya sayisi
degisiklikleri, tek gen defektleri veya
cevresel nedenler yol acabilmektedir.

Sekans: Coklu yapisal bozukluklar
baslatici olan tek bir yapisal bozukluga
sekonder gelismektedir. Baslatict olan
yapisal bozukluk malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon veya displazi
olabilir. Mandibular hipoplaziye sekonder
glossopitozis ve yarik damak gelisen Pierre
Robin sekansi en iyi bilinen
orneklerindendir.

Asosiasyon: Birden fazla yapisal
bozuklugun rastgele olmayan bir sekilde
birlikte daha sik gorilmesi ve ortak bir
etiyolojik nedenin gosterilememis olmasidir.
Vertebral, anal, kardiyak, trakeo-6zefageal,
renal ve ekstremite anomalilerinin birarada
gorildiigii VACTERL asosiasyonunda 6zgiil
bir etiyolojik faktor bilinmemektedir.

Oykii ve fizik muayene

Dismorfik  hastaya  yaklasimda
oncelikle prenatal, natal ve postnatal
oykiiniin alinmasi, en az ii¢ kusak icerecek
sekilde aile agac1 ¢izilerek soygec¢misin
sorgulanmas1  gerekmektedir. Gebelikte
gecirilen hastaliklar, enfeksiyonlar, teratojen
maruziyeti sorgulanmali; fetal hareketler,
amnion sivi miktari, fetal pozisyon, dogum
sekli, bebegin dogum agirlig1 ve bas cevresi
Olcimleri ile ilgili bilgiler alinmaldir.
Annenin onceki gebeliklerine ait bilgiler,
diistik veya 6lii dogum gibi durumlar, akraba
evliligi ve ailede genetik hastalik O6ykiisii
sorgulanmalidir. Hastanin gelisim
basamaklary, sistemik hastaliklart ve
kullandig1 ilaglar kaydedilmelidir. Oykii ve
soy agac bilgilerine dayanilarak hastaligin
kalitim modeli hakkinda fikir

yuritiilebilmektedir.

Fizik muayenede hastanin
antropometrik Olgtimleri yapilarak
bliytimesi degerlendirilmelidir. Tim

sistemleri igeren bir fizik inceleme yapilmali,
sirasiyla yiiz ve viicutta yer alan dismorfik
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ozellikler not edilmelidir. Hastalarin
fotograflarinin cekilerek arsivlenmesi tanida
ve izlemde yardimcidir.

Tani

Dismorfik bulgular1 olan hasta
degerlendirilirken, 6ykii ve fizik inceleme ile
yapisal bozukluklarin baslangi¢ zamani, tekli
veya c¢oklu anomali varligt ve olasi
etyopatogenez  aydinlatilmaya  calisilir.
Hastalara kesin taninin konulmasi hastaligin
tedavi, takip ve prognozu hakkinda bilgi
edinilmesinin yani sira sonraki gebeliklerin
planlanmasinda ailelere saglanacak genetik
danismanlik agisindan énemlidir. Oykii ve
fizik inceleme ile 6n tan1 konulan hastalarda
genetik  etiyolojiye = yonelik  gerekli
sitogenetik ve molekiiler ydntemlerden
faydalanilabilir. On tam1 konulamayan
olgularda ise mikroarray analizi ile tiim
ekzom ve genom sekanslama gibi yeni nesil
dizileme yontemlerinin kullanilmasi
onerilmektedir. Tanis1  belirlenemeyen
olgularin takip edilmesinin tanisal verimi
arttirdigl gosterilmistir. Dismorfik hastaya
yaklasimda uygun laboratuvar ve
goriintilleme tetkiklerinden yararlanarak
taniya ulasilmasi kadar, hastalarin izlemi ve
genetik danismanlik saglanmasi da ¢ok
onemli yer tutmaktadir.
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sunumun hazirlanmasi, sunumun yapilmasi,
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Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir

Kaynaklar

1. Jones KL, Jones MC (2019). A clinical
approach to the dysmorphic child. In:
Emery and Rimoin's Principles and
Practice of Medical Genetics and
Genomics. Elsevier; pp. 1-14.

2. Tewari VV, Mehta R, Tewari K (2016).
Dysmorphic neonate: An approach
diagnostic in the current era. Pediatric
Dimensions ISSN.

Dismorfik hastaya yaklasim

3. Boduroglu K. Dismorfik cocuga yaklasim.
Turkiye  Klinikleri ] Pediatr  Sci.
2011;7(2):33-8

4. Haldeman-Englert CR, Saitta SC, Zackai
EH (2012) Evaluation of the dysmorphic
infant. In: Gleason CA, Devaskar SU (9th
ed) Avery’s diseases of the newborn.
Philadelphia: Elsevier Saunders: 186-
195.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 93



Konusmaci Metni

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri):94-100

Pediatride adli olgu olarak bildirimi gereken konular

Forensic case report in pediatric
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Adli Bildirim Yiikiimliiliigii
Hekimler mesleklerini icra ederken,
sadece hasta ve hastaligi tedavi etmekle degil

ayni zamanda adli ve idari birimlere karsi da
sorumludurlar.

Hayati konularda acil ve dogru karar
vermek, hizli hareket etmek zorunda olan
hekim, adli ve idari sorunlara yol agmamak
icin mesleki ylikiimliliigiiniin yaninda, yasal
ve etik diizenlemeleri de g6z 6niine alarak
sorumluluk ve yetkilerini bilerek uygun bir
prosedir i¢cinde hareket etmek zorundadir.

Adli bildirim yikimliligd, yani sucu
bildirmeme sugu, islenmekte olan veya
islenmis olmakla Dbirlikte sonuglarini
sinirlama imkani bulunan herhangi bir sucun
yetkili makamlara bildirilmemesi (haber
verilmemesi) ile olusur.Sucu bildirmeme
sucu, adliyeye karsi suglar boliimiinde Tiirk
Ceza Kanunu (TCK) 278-280 maddeleri
arasinda diizenlenmistir.

Sucu bildirmeme sugu, temel ve daha
fazla cezay1 gerektiren nitelikli haller de
dahil olmak iizere ilic madde seklinde
diizenlenmistir:

e Herhangi bir kimse tarafindan
islenebilecek sucun basit sekli
(TCK madde 278),

e Kamu gorevlisinin sucu
bildirmemesi (TCK madde 279),

e Saglk meslegi mensuplarinin
sucu bildirmemesi (TCK madde
280).

TCK madde 280°'de;“(1) Gorevini yaptigi
strada bir sugun islendigi yéntinde bir belirti
ile karsilasmasina ragmen, durumu yetkili
makamlara bildirmeyen veya bu hususta
gecikme gésteren saglik meslegi mensubu, bir
yila kadar hapis cezasi ile cezalandirilir. (2)
Saglik meslegi mensubu deyiminden tabip, dis
tabibi, eczaci, ebe, hemsire ve saglik hizmeti
veren diger kisiler anlagilir.” seklinde
belirtilmektedir. Bu kapsamda, yasal
diizenleme ile hekime ¢ok genis bir
cercevede adli olgu bildirim sorumlulugu
yuklenmistir.

Hekimlerin meslekleri ile ilgili yasal
diizenleme ve yaptirimlar1 bilmemesi
kendilerini sorumluluktan
kurtarmayacaktir. Yine TCK 4. madde 1.
fikrasinda yer aldig1 lizere “Ceza kanunlarini
bilmemek mazeret sayilmaz.” ifadesi de ilgili
ceza kanunlarim1  bilmekle yikimliagi
oldugumuza, ceza kanunlarini bilmemenin
bizleri cezadan muaf tutmayacagina vurgu
yapmaktadir.

Adli Olgu

Bir kimsenin, kisi kisiler veya bir olay
nedeni ile fiziksel ve/veya  ruhsal
biitlinliigliniin bozulmasi ya da olimiine
neden olan olaydir.
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Genel bir ifadeyle her tiir dis etki ya
da kuskusu bulunan her olgu, adli olgu olarak
ele alinmalidir. Hekimlerin saglik
kuruluslarinda siklikla karsilastiklart ve
bildirim yiikimliligi bulunan olgular;
Trafik kazalari, darp, is kazalari, atesli silah
yaralanmalari, kesici-delici alet
yaralanmalari,  zehirlenmeler, asfiksiye
neden olan durumlar, yliksekten diisme,
elektrik ve yi1ldirim ¢carpmalari, cinsel saldiri,
¢ocuk istismari ve ihmali, yash istismari ve
ihmali, yaniklar, patlayici madde
yaralanmalari, iskence ve Kkotii muamele
iddialari, intihar girisimleri, cinayet, intihar
veya kaza orijinli oldugundan kuskulanilan
olimler ve hekim tarafindan siipheli goriilen
diger biitiin olgulardir.

Adli olguyla karsilasan bir hekimin
hukuki a¢idan uygulamasi gereken islemler;

¢ Adli vakanin saglik kurulusuna kabuli,

e Adli vakanin adli mercilere ihbar
edilmesi,

o Adli vakanin degerlendirilmesi,
miimkiinse Adli Tip doktorundan
konsiiltasyon istenmesi,

e Delillerin korunmasi, kaydinin iyi
tutulmasi,

e Gegici adli raporunun yazilmasidir.

Cocuk istismari

Bedensel, ruhsal ve zihinsel yonden
heniliz gelisimini tamamlamamis, kendini
koruma  yetisinden  yoksun, toplum
icerisindeki rol ve gorevlerini 6grenmeye
calisan cocuk, fiziksel ve psikolojik agidan
her tiirlii istismara aciktir. DSO (Diinya
Saghk Orgiitii); bir g¢ocuga bakmakla
yukimli yetigskin, toplum veya devlet
tarafindan farkinda olarak ya da olmadan
gerceklestirilen, cocugun bedensel ve ruhsal
saghigit ile biyopsikososyal gelisimini
olumsuz etkileyen, uygun olmayan ya da
zarar verici, kaza dis1 ve onlenebilir tim
davranislar1  ¢ocuk  istismar1  olarak
tanimlamistir.

Cocuk istismar1 ve ihmali tim
toplumlarin ortak sorunudur ve en 6nemli
halk saglig1 problemlerindendir.

Tehlikelere acik ve savunmasiz
durumdaki  ¢ocuklar, travmatik  bir
deneyimle karsilastifinda, heniiz gelisim
asamasindaki ruhsal savunma sistemlerini
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kullanirlar. Bu islevsel olmayan bas etme
yontemleri nedeniyle de yasamlarinin ileriki
donemlerinde birtakim psikolojik zorluklar
ve belirtiler yasamaya devam edebilmekte,
yasam standartlarinda diisme, sosyal ve
ekonomik acilardan zorluklar
yasayabilmektedirler. Istismarin cocuk, aile,
toplum ve uluslar lizerindeki yikic etkileri
nesiller boyu siirebilmektedir.

Epidemiyoloji

Glnlimiizde her y1l, diinya tizerindeki
1,6 milyon ¢ocugun fiziksel, cinsel, duygusal
istismar ya da ihmal magduru oldugu,
1000’den fazla cocugun da bu sebeplerle
yasamini yitirdigi bilinmektedir. UNICEF
(United Nations International Children's
Emergency Fund - Birlesmis Milletler
Cocuklara Yardim Fonu) ile T.C. Bagbakanlik
Sosyal Hizmetler ve Cocuk Esirgeme
Kurumu’'nun hazirladigt  rapora gore;
Turkiye’'deki 7 ile 18 yas araligindaki her 4
cocuktan 1’inin ihmale, yaklasik yarisinin
duygusal ve fiziksel, %3’liniin ise cinsel
istismara maruz kaldig1 bildirilmektedir.
2016 yilinda yayinlanan, ¢ocuklara yonelik
siddet yayginliginin arastirildigi, 96 tilkeye
ait verilerde; 2-17 yas araligindaki 1 milyar
(6rneklemin yarisindan fazlasi) ¢ocugun
siddetin herhangi bir tiiriine maruz kaldig:
bildirilmektedir. Cocuk istismarina ydnelik
elde edilen bu veriler buzdaginin sadece
goriinen kismidir. Yarinlarimizin teminati
olan c¢ocuklarimizi siddetin her tiirtinden
korumak tiim insanh@in gérev ve
yukimliligudir.
Istismar Tiirleri

Cocugun bedensel ve ruhsal sagligi
ile biyopsikososyal gelisimini olumsuz
etkileyen, kaza dis1 ve 6nlenebilir, her tiirlii
fiziksel ve/veya duygusal koétii muamele,
cinsel eylem, ihmal veya somiirii igerikli tiim
davranislar ¢ocuk istismari kapsaminda olup
en 6nemli halk saghgi problemlerindendir.
Bu kapsamda bakildiginda fiziksel istismar,
duygusal istismar, ihmal ve cinsel istismar
olmak tlizere genellikle 4 farkhi kategoriye
ayrilmaktadir.

1. Fiziksel Istismar

En sik karsilasilan ve tespit edilmesi
en kolay, siklikla duygusal istismarinda eslik
ettigi istismar tiiriidiir. DSO’ye gore cocuga
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ebeveynleri ya da bakmakla yiikiimlii olan
Kkisiler ve/veya kurumlar tarafindan kaza dis1
eylemlerle fiziksel a¢idan zarara ugramasi,
viicut  dokunulmazlhigt  ve  bedensel
biitiinligiiniin ihlal edilmesidir. Kisacasi
cocugun kaza dis1 yaralanmasidir.

Tirkiye’'de farkl ¢alismalardan elde
edilen sonuclara gore cocuklarin %30-54
oraninda fiziksel istismara maruz kaldig
saptanmistir. Ancak gercek verilerin bu
rakamlardan ¢ok daha fazla oldugu
bilinmektedir. Istanbul Adli Tip Kurumu’nda
yapilan calismada; 2000 ile 2002 yillar
arasinda 216 ¢ocugun istismar ve ihmal
sonucu 061digi, bunlarin 161'inin ihmal,
30’unun ise fiziksel istismara bagh oldugu
belirtilmektedir.

Amerika ve Avrupa’da yapilan
arastirmalarda, ¢ocuk fiziksel istismarinin
%5-16 araliginda oldugu, bunlarin yalnizca
%>5’inin adli birimlere yansidigi
belirtilmektedir. DSO, 15 yas alt1 cocuklarda,
yaralanma sonucu meydana gelen 6ltimlerin
%13’lnin istismar ve ihmal kaynakh
oldugunu bildirmistir.

Cocukluk doneminde kaza sonucu
yaralanma olduk¢a siktir. Yaralanma
nedeniyle saglik kurulusuna basvuran
¢ocukta istismar siiphesi her zaman
aklimizin bir kdsesinde bulunmali; 6ykii ile
celiskili muayene bulgularinin olmasi, kaza
ile gerceklesme ihtimali az olan yaralar
saptanmasi, ¢ocugu tedaviye gec¢ getirme,
farkh  yara yasina sahip ve/veya
aciklanamayan lezyonlar izlenmesi, olaya
iliskin cocugun yas ve gelisimine uymayan
ifadeler, ¢ocugu yalancilikla suglama,
yaralanmayla ilgili {gilinci  sahislarin
suclanmasi, birden ¢ok stipheli yaralanmalar,
ebeveyn veya vasinin siipheli davranislari ve
celigkili ifadeleri gibi durumlar fiziksel
istismar lehine degerlendirilebilecek
bulgular ve durumlardir. Bu siliphe
dogrultusunda olgulardan dikkatli oyki
alinip ayrintih fizik muayene yapilmali,
laboratuvar ve radyolojik incelemeler de
eklenerek cocuk gozlem altinda tutulmalidir.

Yaralanmanin kaza veya istismara mi
baghh gelistiginin ayriminin yapilmasinin
¢ocuk ve aileler acisindan bir takim olumlu
ve olumsuz sonuglar olacaktir. Bu nedenle
bu olgular fazlaca dikkat edilmesi gereken
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gruptur. Istismarin atlanmasi durumunda,
cocuk istismara ugramaya devam edecek ve
belki de agir sekeller ve hatta o6limle
sonuglanabilecek daha ciddi yaralanmalara
maruz kalacaktir. Gercekte kaza orjinli olan
yaralanmalarin, istismar lehine
degerlendirilmesi durumunda ise yasanan
adli siirec, hem aileleri hem de ¢ocuklari
gereksiz yere travmatize edecektir.

2. Duygusal Istismar

Cocugun kendilerine  bakmakla
yukimlii ve ¢ocuk {istiinde gili¢ sahibi
kisi/Kisiler tarafindan, duygusal
biitlinliiklerini bozarak, toplumsal ve
bilimsel standartlara gore psikolojik hasara
neden olan eylemler veya ihtiya¢ duyduklari
ilgi, sevgi ve bakimdan yoksun birakma
seklindeki eylemsizlikler duygusal
istismardir.  Gunlik hayatta en sik
karsilasilan, siklikla diger istismar tipleri ile
birlikte goriilen duygusal istismar, somut
bulgular birakmamasi nedeniyle tespit
edilmesi en zor olan istismar tiriidiir.

Duygusal istismarin; reddetme, yok
sayma, zarar verme, izolasyon, terorize etme,
sozli saldirnn veya tahrik, asir1 baski
uygulamak gibi cesitli kategorileri vardir.
Cocugu elestirme, asagillama, korkutma,
pasifize etme, davramislarimi baskilama,
tehdit etme, kiifretme, dalga gecme, suca
tesvik etme, yalnizlastirma, ihtiya¢ duydugu
sevgi ve giiveni vermeme, kapasitesinin
Ustiinde beklentilerde bulunma, asin
sorumluluk verme, orantisiz cezalar verme
gibi bircok davramis bu kategorilere ait
davranis modellerinden sadece birkacidir.

3. Cinsel Istismar

Cocugun tam anlamiyla
kavrayamadigy, riza gostermedigi, gelisimsel
acidan hazir bulunmadigl veya toplumsal
tabu ve kanunlara uygun olmayan cinsel
icerikli ~ aktivitelere dahil edilmesidir.
Yetiskin ile ¢ocuk arasinda ya da sorumluluk,
giiven ve giic iliskisi icerisinde oldugu baska
bir c¢ocukla, karsi tarafi cinsel acgidan
memnun ve tatmin edici davranislarla ortaya
¢ikabilir. Cocugu kanunlara aykir1 sekilde
cinsel faaliyete girmeye tesvik etmek ya da
zorlamak, fuhus veya pornografik gosteri ve
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materyallerle cinsel sOmiiri amaciyla
kullanmak gibi davranislari icermekte olup
sadece bunlarla sinirh degildir.

Cocuga karsi cinsel amaclh sozel bir
ifadeden penetrasyona kadar temas iceren
veya icermeyen, bildigimiz veya
bilmedigimiz her tiirli eylem ile ¢ocugun
bedenen ve zihnen cinsel acidan
somiriilmesi ve ondan faydalanilmasidir.

Kiiglik yastaki c¢ocuklarin maruz
kaldig1 istismar1 kavrayamamasi, konusma
ve anlatma becerisine sahip olmamasi, daha
biiylik cocuklarin ise failin aileden ya da
sevdigi biri olmasi, onu korumak istemesi,
utanma, korkma, tehdit edilme, kendine
inanilmayacagint ve  degersizlesecegini

diistinme  gibi  nedenlerle  istismari
anlatamamasi, anlattig1 takdirde
cevresindekiler tarafindan kuskuyla

yaklasilmasi ve ¢ocuga inanilmamasi, sayet
fark edildigi ve inanildiginda ise adli
birimlere  basvurulmamasi,  toplumsal
tabular nedeniyle konunun
dillendirilmekten kacinilmasi gibi sebepler
¢ocuk cinsel istismarina iliskin gercek
verilere  ulasilmasini  engellemektedir.
Siklikla eriskinlik dénemine kadar c¢ocuk
tarafindan sakli tutulan cinsel istismar, sayet
cocukta fiziksel bir travma meydana
gelmisse a¢iga cikmaktadir.

fhmal

Cocugun beslenme, korunma, barinma,
saglik, giivenli yasam sartlari, giyim, egitim,
sosyal ve duygusal gereksinimlerinin ¢ocuga
bakmakla yiikimli kisiler ve devlet
tarafindan karsilanmamasidir. [hmal pasif,
istismar ise aktif bir olaydir. Her ikisi de kisa
ve uzun vadede ¢ocugu bir¢ok zarara ugratan
saghk sorunudur. ileri diizeyde siddetli
ihmal, ¢ocugun yasamina mal
olabilmektedir. Fiziksel, duygusal, egitimsel
ve tibbi ihmal gibi 06zel ihmal tiirleri
mevcuttur.

Degerlendirme

Istismar1  degerlendirme  siireci;
¢ocukla karsilastigimiz  an  itibariyle
baslayan, oyki, fizik muayene, tedavi ve
rehabilitasyon asamalar ile devam eden,
kompleks bir siirectir. Her zaman, ¢ocugun
¢ikarlari  ve  yarart goz  Onilinde
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bulundurularak, etik kurallar cergevesinde
yol alinmalidir.

Istismarin cocuk iizerindeki etkileri
ve hasari, iyi bir fiziksel muayene ve
psikiyatrik degerlendirmelerle belirlenebilir.
Yaptigimiz muayene genel olarak ¢ocugun
tibbi ihtiyaclarim1 karsilamak ve adli delil
toplama yoluyla ceza adalet sistemine katki
saglamak tzere iki temel amaca hizmet
etmelidir. Ayrica istismarct tarafindan
istismarin tekrarlama riski ve g¢ocugun
intihar diislincesi veya girisimi gibi durumlar
gdz  Oniinde  bulundurularak  gerekli
koruyucu tedbirler de alinmalidir.

Cocuklarla goriisme; bu konuda
egitim almis uzmanlar tarafindan, ¢ocuk
dostu ortamlarda, kolay anlasilir, agik uglu
sorularla ve yapilandirilmis bir islupla
gerceklestirilmelidir. Genellikle okul 6ncesi
donemindeki cocuklar istismar1 farkinda
olmadan ortaya koyarken, ergenlik
donemindekiler ise bilingli bir sekilde
aciklamak istemektedirler. Kiz c¢ocuklari,
erkek cocuklarina gore istismari daha iyi
detaylandirmaktadir. Tek bir gorisme
ozellikle kiiciik c¢ocuklar igin yeterli
olmamaktadir. Anne ve toplum destegi,
istismarciyla yakinlik derecesi, istismarin ne
sekilde ve ne siklikta gelistigi, tehdit, korku,
utang, kendini suglama, yetkin bir konusma
becerisine sahip olmamalari, istismara
iliskin yetersiz bilgileri gibi bir¢ok faktor
cocuklarin istismari disa vurmasinda etkili
olmakta ve siklikla kendiliginden agiklama
yapmadiklar bildirilmektedir.

Oykii, 6nce cocuktan, sonra ayr1 ayri
ebeveynlerden alinmalidir. Cocugun mevcut
ve giincel yaralanmalari, eski yaralanma
oykiisii, tibbi  0zgecmisi  (gecirilmis
operasyonlar, hastaliklar, halen var olan
hastaliklari gibi) sorgulanmali ve

detaylandirilmahdir.
Eger;
. Oykii ile celiskili ~ muayene

bulgularinin olmasi, yaralanmayi
aciklayamayan 6yki

. Oyki vermemek (nasil oldugunu
bilmiyorum, gérmedim...)
. Kaza ile gerceklesme ihtimali az olan

yaralar saptanmasi,
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. Cocugu tedaviye gec getirme,

. Farkli yara yasina sahip ve/veya
aciklanamayan lezyonlar izlenmesi,

. Olaya iliskin c¢ocugun vyas ve
gelisimine uymayan ifadeler,

. Cocugu yalancilikla su¢glama (kronik
yalanci oldugu, uydurdugu)

. Yaralanmayla ilgili ticiincii sahislarin

suclanmasi (Ebeveynin yaralanma
icin ¢ocugu ya da kardesleri
su¢lamasi gibi),

. Birden cok siipheli yaralanmalar,

. Ebeveyn veya vasinin slipheli
davranislar ve celiskili ifadeleri

. Aciklamalarda degisiklikler,

. Farkli goriismecilere farkhi oykii
verme,

. Anne, baba ve cocugun farkh o6ykii
vermesi,

. Anne, babanin ¢ocugun rahatsizligini

6nemsememesi ya da asir1 abartili
6nemsemesi gibi durumlar s6z

konusuysa oncelikle fiziksel
istismardan  siliphelenilmeli  ve
muayeneler bu dogrultuda
ilerlemelidir.

Cocuk, acil bir klinik tabloyla
karsimiza cikabilir. Ik  degerlendirme
esnasinda vital fonksiyonlar ile i¢ kanama,
beyin hasari, norolojik ve hemodinamik
durum acisindan dikkat etmek
gerekmektedir. Siklikla cilt ve kemik
patolojileri ile merkezi sinir sistemi bulgular1
ortaya ¢ikabilmektedir.

Cocugun gelisimsel, davranissal,
mental ve emosyonel durumuna iliskin
ayrintil  bir degerlendirme yapilmalidir.
Muayene sirasinda Oncelikle ¢cocuktan veya
vasisinden (¢ocugun yasina ve mental
kapasitesine gore)  aydinlatilmis onam
(Bilgilendirilmis Riza) alinmali, gocugun dis
goriiniimii, kiyafetleri, hijyeni, davranislar
(korkmus, arkadasca  gibi) mutlaka
degerlendirilmelidir.

Fizik muayene elbisesiz ve genital
muayeneyi de icerek sekilde yapilmali; yas,
cinsiyet, boy, percentil, puberte belirtileri
kaydedilmeli; tiim travmatik ve patolojik
lezyonlar tespit edilerek diyagramlar
lizerine isaretlenmeli ve olcek esliginde
fotograflanarak kayit altina alinmahdir.
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Hassasiyet olan bolgeler gizli travma
acisindan radyolojik olarak incelenmelidir.

Ciltteki ekimoz, siyrik, kesi, yanik,
hematom, 1sirik izi gibi travmatik lezyonlar,
kaza ve istismar ayriminin yapilabilmesi
acisindan dikkatlice degerlendirilmelidir.
Kazayla iligkili olabilecek lezyonlar daha
siklikla viicudun c¢ikintih  bolgelerinde
(6rnegin diz, dirsek gibi) izlenebilecekken
sirt, karin, kulak arkasi, genital bolge, kalga
ya da diger yumusak doku bolgelerinde
goriilen  ekimozlar istismar  siliphesi
uyandirmalidir.

Gozlerde; periorbital ekimoz, lens
subluksasyonu, sasilik, travmatik katarakt,
subkonjonktival kanama, optik sinir hasari,
intraokiiler retinal kanamalar istismar
sonucu goriilebilmektedir.

Catal, kasik gibi yemek araclari ile ya
da biberonla zorla besleme sirasinda
dudakta ve oral mukozada lezyonlar
olusabilir. Bu nedenle istismar siiphesi
bulunan bir ¢ocukta oral mukoza dahi detayli
incelenmelidir. Oral mukozada, sert ve
yumusak damakta, dilde, dudaklarda ve
frenilumda yaniklar ya da laserasyonlar,
dislerde kirilma ve dokiilmeler ile
mandibulada kiriklar istismarda
karsilasilabilecek bulgulardandir.

Oliimle sonlanmis fiziksel istismar
olgularinin yaklasik yarisinda kafatasi kemik
kiriklart mevcuttur. Kafa travmasi olan bir
cocukta subdural kanama ile birlikte kafatasi
kemik kirig1 varsa oOncelikle istismardan
ozellikle de sarsilmis bebek sendromundan
stiphelenilmelidir.

Kafa travmalarindan sonra i¢ organ
hasarlart en sik gorilen ikinci o6lim
nedenidir. Genellikle karin bélgesinde
dogrudan darbe nedeniyle goriilmektedir.
Travmaya ve hematom gelisimine en sik
maruz kalan bolge siklikla gobek cevresi ve
ist karindir. En sik karaciger yaralanmasi
gorulir.

Kiriklar, siklikla kemiklerin metafiz
ve epifiz ¢evresinde goriiliir. Kiiciik kopma
kiriklari, metafiz ayrilmasi ve kose kiriklari;
cekme, biikme gibi zorlamalar sonucunda
olusabilmektedir. Herhangi bir nedenle
olusmus bir kirik, tani aldiginda istismardan
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stipheleniliyorsa mutlaka diger kemikler de
taranmalidir.

Yaralanmaya etkisi olabilecek diger
faktorlerin arastirilmast ve ekartasyon
acisindan  (kanama bozuklugu, kemik
hastaliklar1 gibi) radyolojik ve laboratuvar
tetkiklerinden faydanilmalidir.

Cinsel istismar iddiasi ve siiphesi
bulunan olgularda i¢ beden muayenesi
yapilabilmesi oncelikle adli birim (savci ve
hakim) iznine baghidir. Bu nedenle cinsel
istismar siliphesi ve iddias1 bulunan
olgularda adli bildirim yapildiktan sonra
savcilik st yazisi dogrultusunda hareket
edilmelidir. ~ Ulkemizde cinsel saldin
magduru ¢ocuklarin muayenesi; Cocuk izlem
Merkezleri (CiM), Adli Tip Kurumu ve ilgili
birimler, liniversitelerde bulunan Adli Tip

Anabilim dallar1 ya da ¢esitli saglk
kuruluslarinin acil servislerinde adli tabiplik
uygulamalari cercevesinde
gerceklesmektedir.

Sonug¢

Genellikle gizlenen ve siklikla tespit
edilmesi oldukeca gii¢c olan ¢ocuk istismari,
kisa ve uzun donemde magdur cocuk ve
toplum  lizerinde yaptifni  tahribatlar
nedeniyle olduk¢ca o6nem arz eden bir
sorundur. Cocuk {lzerinde c¢esitli kalici
hasarlara ve psikolojik bozukluklara ve hatta
¢ocugun oliimiine sebep olabilmektedir. Bu
nedenle tespit edilmesi, adli bildirimi, tedavi
edici ve koruyucu tedbirlerin alinmasi
hekimlerin mesleki sorumlulugudur.
Hekimin; devlet memuru ya da hekim sifati
ile gérevi sirasinda hastasina karsi islenmis

bir su¢ durumunu o6grendiginde ilgili
makamlara bildirmesi bir adli
yuktimlulikttr.

Yazar Katkisi: Hipotezin olusturulmasi,
tasarim, yorumlama, literatlir taramasi,
sunumun hazirlanmasi, makalenin yazimui:
EYA, HK, sunumun yapilmasi: EYA

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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0-24 ay arasi ¢ocuklarda difteri, bogmaca, tetanoz ve Hepatit B asilar1
ile agilanma durumlari ve as1 antikor yanitlari

Aysen Ormanl, "* Esat Y1lgor?
1Mersin Universiesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghig1 ve Hastaliklar1 AD, Mersin, Tiirkiye

2 Mersin Sistem Tip Merkezi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Klinigi, Mersin, Tiirkiye

Oz

Amag: As1 ile oOnlenebilir hastaliklardan olan ‘Difteri, Bogmaca, Tetanoz ve Hepatit B’
eliminasyonu hedefi i¢in ¢ocuklarda en az %90 bagisiklik diizeyine ulasilmasi gerekmektedir. Bu
arastirmamizda 0-24 ay arasi ¢ocuklarin ve iilkemizde halen kullanilmakta olan difteri-aseliiler
bogmaca-difteri ve hepatit B asilarinin bu hastaliklara karsi as1 antikor seviyelerinin koruyucu
diizeyde olup olmadigini tespit etmeyi ve asilanma oranlarini degerlendirmeyi amagladik.
Yontem: Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar poliklinigine getirilen 0-24 ay arasi saglikl cocuklardan
basit rastlantisal 6rnekleme yontemi ile secilen 450 ¢ocuk ¢alismaya dahil edildi. Her ¢ocuktan
asepsi kosullarina uyularak tek kullanimlik plastik enjektorler ile 5 ml venéz kan alindi. Difteri,
bogmaca, tetanoz ve hepatit B, serum antikor diizeyleri kantitatif olarak ELISA yontemi ile 6lctild{i.
Bulgular: Arastirmaya katilan ¢ocuklarin %92.6’s1 difteriye karsi, %941 tetanoza karsi, %80.8'i
hepatit B’ye karsi, bogmacaya karsi kesim degeri (10 EU/ml) i¢in %65.4’1, (4 EU/ml ) icin ise
%74.1'i seropozitif bulundu. Bu asilarin seropozitifligi lizerine cinsiyet ve as1 uygulama
merkezinin etkisi goriilmedi. Sonug: Seropozitifligi en ge¢ olusan as1 bogmaca asisi iken en yiiksek
seropozitiflik saglayan tetanoz asisi olmustur. Toplum bagisikligini degerlendirmek icin belli
araliklarla serolojik arastirmalarin yapilmasi dnerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Difteri, tetanoz, bogmaca, hepatit B, seroloji
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Cocuklarda Asilara Karsi Antikor Yanitlari

Vaccination situations with diphtheria-pertussis-tetanus and hepatitis
B vaccines in children between 0-24 months and vaccine antibody
responses

Abstract

Aim: For the elimination of 'Diphtheria-Pertussis-Tetanus and Hepatitis B', which are vaccine
preventable diseases, at least 90% immunity level should be achieved in children. This children
between 0-24 months that are still being used in our research and our country diphtheria-
acellular pertussis-the-protective levels of diphtheria and hepatitis B vaccines and vaccination
antibody levels to determine whether vaccination against these diseases, we aimed to evaluate
the rates are at. Method: 450 children selected by simple random sampling method from 0-24
months old healthy children brought to the Pediatric Health and Diseases Polyclinic were included
in the study. 5 ml of venous blood was collected from each child with disposable plastic syringes
in accordance with asepsis conditions. Diphtheria, pertussis, tetanus and hepatitis B, serum
antibody levels were measured quantitatively by ELISA method. Results: 92.6% of the children
participating in the study were found to be seropositive against diphtheria, 94% against tetanus,
80.8% against hepatitis B, 65.4% for pertussis cut-off value (10 EU/ml), and 74.1% for (4 EU/ml).
The effect of gender and the vaccine administration center on the seropositivity of these vaccines
was not observed. Conclusion: While the vaccine with the highest seropositivity was the pertussis
vaccine, the tetanus vaccine that provided the highest seropositivity was the one that was formed
at the latest. It is recommended to conduct serological studies at december intervals to assess the
immunity of the community.

Keywords: Diphtheria, tetanus, pertussis, hepatitis B, serology

Giris secilen 450 c¢ocuk c¢alismaya alindi, tg
hastanin serumunda hemoliz bulgusu olmasi
nedeniyle calismaya dahil edilmedi. Calisma
kapsamina alinan hastalarin yas, cinsiyet,
prenatal, natal ve postnatal donemdeki
oyktleri ve bugline kadar yapilan asilar1 asi
kartlarina gore kayit altina alindi
Zamanindan 6nce dogmus bebekler, birincil
ve ikincil immiin yetmezligi olanlar, son 3 ay
icerisinde kan veya kan iriinleri verilmis
olanlar, c¢oklu ve/veya agir konjenital
anomalisi olanlar, kronik hastalig1 olanlar
calisma dis1 birakildi.

Bu arastirmamizda 0-24 ay arasi ELISA
cocuklarin ve iilkemizde halen kullanilmakta
olan difteri-bogmaca-tetanoz ve hepatit B
asilarinin bu hastaliklara kars1 asi antikor
seviyelerinin  koruyucu dizeyde olup
olmadigini tespit etmeyi ve asilanma
oranlarini degerlendirmeyi amagladik.

Asiile 6nlenebilir hastaliklardan olan
‘Difteri-Bogmaca-Tetanoz (DBT) ve Hepatit
B’ eliminasyonu hedefi i¢in ¢ocuklarda en az
%90  bagisiklik  dizeyine  ulasilmasi
gerekmektedir.! Bu nedenle toplum
bagisikligini  degerlendirmek igin belli
araliklarla serolojik arastirmalarin yapilmasi
onerilmektedir. Serolojik testler, hastaligin
epidemiyolojisine iliskin sorulara cevap
vermede veya bagisiklama programlarinin
etkinligini belirlemede ¢ok yararhdir.

testi, (Enzyme Linked
Immunosorbent Assay), insan serumundaki
IgG antikorlarini kantitatif ve kalitatif olarak
6lgmek icin kullanilan bir testtir. Serumda
arastirilan antikor, test striplerinde bulunan
antijen ile immiinkompleks olusturur. Bagh
olmayan immuglobulinler yikama islemi ile
Yontem uzaklastirthir. Enzim konjugat komplekse
baglanir. Substrat soliisyonu eklendikten
sonra bagh enzim mavi bir renk olusturur.
Stop soliisyonunun eklenmesi ile mavi rengi
sarlya doniistirir. Bu ¢alismada as1 antikor
degerleri ELISA yontemi ile degerlendirildi.

Mersin ilj, ilce ve kdylerinden gesitli
nedenler ile Mersin Universitesi Tip
Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 poliklinigine
getirilen 0-24 ay arasi saglikli cocuklardan
basit rastlantisal O6rnekleme yontemi ile
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Her ¢ocuktan asepsi kosullarina
uyularak tek kullanimlik plastik enjektorler
ile 5 mlt veno6z kan alindi, oda sicaklifinda
pthtilasmasi1 beklenip dekole edildikten
sonra 3000 devirde 10 dk santrifiije edilerek
serumlari ayrildi. Elde edilen serumlar test
edilinceye kadar -20 C(Cde sakland.
Serumlardaki antikor diizeyleri kantitatif
olarak ELISA yoOntemi ile olglildi. Difteri
koruyucu antikor diizeyi >0.1 IU/ml23,
tetanoz koruyucu antikor dizeyi >0.01
[U/ml4 hepatit B koruyucu antikor diizeyi
>10 mIU/mlS olarak belirlendi. Diinya Saglik
Orgiitiine gore asidan beklenen minumum
antikor diizeyi >4 EU/ml’dir.¢ Diger yandan
bogmaca enfeksiyonundan iyilesen
cocuklarin en diisiik antikor diizeyinin 10
EU/ml olmasi nedeni ile her iki antikor
titresine gore testler ¢alisildi.”8

istatiksel analiz

Arastirma grubunda DBT ve hepatit
B antikor seviyeleri lizerine yas, as1 yapilan
yer ve asi dozu degiskenlerin istatiksel
etkiye sahip olup olmadigini ortaya koymak
amact ile genel lineer  modeller
olusturularak, anlamli ana etkilerin ¢oklu
karsilastirilmalarinda LSD (Least Significant
Difference ) testi kullanildi. Analizlerde SPSS
for Windows 11.5 istatistik paket programi
kullanildi.

Bulgular

Calismaya alinan ¢ocuklarin
%95.3'line  (n:428) saghk ocaginda,
%4.7’sine  (n:19)’'u  ise o6zel saglk

kuruluslarinda as1 uygulandigr gorildy,
%40.9’u (n:183) kiz, %59.1'"i (n:26)’1
erkekti. Calismaya katilan hastalarin DBT ve
hepatit B asisinin uygulanma yeri (saglik
ocagl ve o0Ozel saglik kuruluslarinda) ile
antikor yaniti arasinda seropozitif veya
seronegatiflik  agisindan  bir  farkhilik
bulunmad: (p degerleri sirasiyla p=0.444,
p=0.997, p=1.000, p=0.926). Arastirmaya
katilan cocuklarin DBT ve hepatit B asisi
acisindan yasa gore uygun asilama dagilimi
degerlendirildiginde, aile hekimliginde
%90.9, 6zel saghk kurulusunda ise %100
bulundu (p=0,002). DBT asilanma durumuna
bakildiginda asillanmamis %16.6 (n:72)
(venidogan doénemi dahil), %6.9 (n:31)
bebege bir doz, %10.5 (n:45) bebege iki doz,
%47.4 (n:202) ¢ocuga Ug¢ doz, %18.6 (n:82)
hastaya dort doz as1 yapildig: goriildii.

Cocuklarda Asilara Karsi Antikor Yanitlari

Hepatit B asisinin ilk doz uygulanma
orani yenidogan doénemi (ilk 1 ay) %95.1 idi
ve dogduklar1 merkezde as1 uygulanmist.
Ugiincii ayda calisma grubunu olusturan
hastalarin asilanma durumuna bakildiginda
as1 uygulanmayan %25.7, birinci DBT ve
hepatit B uygulanan %0.9, birinci DBT ve
ikinci hepatit B uygulanan %0.2, ikinci karma
birinci hepatit B uygulanan %0.4, ikinci
hepatit B ve DBT uygulanan %65.8 idi.
Dordiincli ayda as1 uygulanmayan %33.1,
liclincii karma asis1 uygulanan %62.9 hasta
vardi.

Calismaya alinan cocuklarda difteri
seroprevelansi lizerine yas (ay) ve doz
tekrarinin etkileri degerlendirildi. Yas olarak
biytime ile birlikte as1 dozu tekrarinin
seropozitiflik oranlarinin ve ortalama
antikor diizeylerinin artirdign  gorildi
(p=0.000). Difteri asis1 uygulanmayan 72
cocugun difteri toksoidine karst %80.6
oraninda pozitif oldugu gorildi. Difteri
seropozitifligi ile as1 dozlarina bakildiginda
asillanmamis, ikinci ve Ucilincii dozlar ile
dordiincii doz arasinda difteri asis1 ile
bagisiklanmay1r  giiclendirme  agisindan
anlamli  farkliik  varken  (p=0.000),
asllanmamuis ile birinci doz arasinda anlamli
fark saptanmadi, seropozitiflik oranlar
Tablo 1’de verildi.

Tetanoz asis1 yapilma yeri, cinsiyet
ve as1 dozuna gore tetanoz serokonversiyonu
degerlendirildi. As1 uygulanmayan
bebeklerde dahi antikor diizeyinin koruyucu
oldugu gorildi (p=0.000). Tetanoz asisi
dozlarina gore seropozitiflik oranlar1 tablo
2’de verildi. Tetanoz asisi seropozitifligi
acisindan  as1  dozlarina  bakildiginda
dordiincii doz ile; asilanmamis, birinci, ikinci,
tclincii dozlar arasinda bagisiklanmayi
giclendirme agisindan anlamli bir fark
saptandi.

Bogmaca asisi seropozitifligi veya
seronegatifligi lizerine yas, cinsiyet ve asi
uygulama yeri gibi degiskenlerin etkisi
gorilmedi. As1 dozlarina gore ortalama
antikor yanitlarina bakildiginda doérdiincii
dozdan sonra hi¢ asilanmayan (yenidogan
doneminde plasentadan gecen antikorlar)
grubun antikor yanitlarina  ulasildigl
goriildii. Bogmaca asis1 koruyucu antikor
degeri olarak belirlenen her iki antikor kesim
degerine gore bakildiginda; as1
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yapilmayanlar ile birinci, ikinci, Uciincii
dozlar arasinda seropozitiflik acisindan
anlamh fark vardi ve seropozitiflik oraninin
doz tekran ile arttigi gorildii, Tablo 3’de
6zetlendi.

Tetanoz asis1 seropozitifligi
acisindan as1  dozlarina  bakildiginda
dordiincii doz ile; asilanmamis, birinci, ikinci,
Uclincli dozlar arasinda bagisiklanmayi

Cocuklarda Asilara Karsi Antikor Yanitlari

giiclendirme ag¢isindan anlaml bir fark
saptandi. As1 uygulanmayan bebeklerde dahi
antikor diizeyinin koruyucu oldugu goriildii
(Tablo 3). Calisma grubunu olusturan tiim
cocuklarin Hepatit B seropozitifligi %80.8
olarak degerlendirildi. As1 doz tekrar1 ile
antikor yanitinin arttig1 gérildi (Tablo 4).

Tablo 1. Difteri asis1 serolojik yanitlarinin dozlara gére dagilimi

Difteri Antikor  Seronegatif Seropozitif Asiyok 4 doz 2.doz 3.doz 4.doz
asist degeri N (%) N(%) pdegeri pdegeri pdegeri pdegeri pdegeri
As1 0.77+0.60 14 (19.4) 58 (80.6) 0.117 0.019 0.000 0.000
yok
l.doz  0.80%0.63 3(9.7) 28 (90.3) 0.192 0.412 0.003 0.000
2.doz  0.88+0.57 7 (15.6) 38 (84.4) 0.019 0.412 0.014 0.000
3.doz 1.02+0.46 7 (3.5) 195 (96.5) 0.000 0.003 0.014 0.029
4.doz 1.15+0.49 1(1.2) 82 (98.8) 0.000 0.000 0.000 0.029
Tablo 2. Tetanoz asisi serolojik yanitlari
Tetanoz Antikor Seronegatif Seropozitif Asiyok 1.doz 2.doz 3.doz 4.doz
asisl1 degeri N (%) N (%) degeri pdegeri pdegeri p degeri  p degeri
Asiyok  4.34%2.29 6 (8.3) 66 (91.7) 0.167 0.223 0.889 0.001
1.doz 3.40+2.51 6 (19.4) 25 (80.6) 0.167 0.818 0.181 0.000
2.doz 3.36+2.26 2 (4.7) 41 (95.3) 0.223 0.818 0.215 0.000
3.doz 3.43£2.16 11 (5.4) 194 (94.6) 0.889 0.181 0.215 0.000
4.doz 4.53+2.32 1(1.2) 80 (98.8) 0.001 0.000 0.000 0.000 ---
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Tablo 3. Bogmaca asisi serolojik yanitlar

Cocuklarda Asilara Karsi Antikor Yanitlari

Bogmaca Antikor Seronegatif  Seropozitif Seronegatif Seropozitif
asis1 degeri N (%) N (%) N (%) N (%)
(10 EU/ml) (10EU/ml) (4 EU/ml) (4 EU/ml)

As1yok 46.68+52.50 26 (34.7) 49 (65.3) 22 (29.3) 53 (70.7)
1.doz 6.67+13.23 24 (77.4) 7 (22.6) 23 (74.2) 8(25.8)
2.doz 17.54+37.40 27 (61.4) 17 (38.6) 24 (54.5) 20 (45.5)
3.doz 13.87+£30.75 151 (71.2) 61 (28.8) 130 (61.3) 82 (38.7)
4.doz 44.20+56.06 28 (34.6) 53 (65.4) 21 (25.9) 60 (74.1)
Tablo 4: Hepatit B asisinin dozlara gore serolojik yanitinin degerlendirilmesi

Hepatit B Antikor degeri Seronegatif Seropozitif
Asis1 N (%) N (%)
As1yok 63.92+81.44 4 (33.3) 8 (66.7)

1.doz 125.39+105,82 15 (17) 73 (83)

2.doz 108.52+£102.42 30 (24.8) 91 (75.2)

3.doz 132.54+101.82 37 (16.4) 189 (86.6)
Tartisma Ol¢lilmesi asamasinda serolojik

Salgin enfeksiyon hastaliklarindan
korunmada as1 kullanilmaya baslandigi
giinden itibaren biiyiik faydalar saglamaya
devam etmektedir. As1 ile Onlenebilir
hastaliklarin biiyiik boliimiiniin tedavisinde
antibiyotiklerin ve antiviral ajanlarin
yararlarinin  simnirlh  olmasi  asilamanin
onemini artirmaktadir.

DBT ve hepatit B asis1 diinyada tiim
tilkelerde rutin olarak uygulanmaktadir. Bu
uygulamanin basarisi tilkelerin
sosyoekonomik diizeyi ile paralel olarak
artmaktadir ve tilkelerin gelismislik diizeyini
yansitmaktadir. Bununla birlikte
bagisiklanma programlarinin yliksek
asilanma oranlar1 hedefine ulagmasina
paralel olarak dogal enfeksiyonlarda gértilen
azalma, asillama program etkinliginin

arastirmalara basvurulmasini kaginilmaz
kilmaktadir.

Bebeklere ve kii¢lik cocuklara 1997’
den beri 5 dozluk bir DBT as1 serisi
uygulanmas1 oOnerilmistir.® Calismamizda
DBT ve hepatit B asilarinin uygulanma
dozlarina gore antikor yanitlari
degerlendirilmistir. ~ Arastirma  grubuna
aldigimiz hastalara asilama hizmetinin en
fazla aile hekimliginde verildigi gorilmiis,
birinci basamak saglik hizmetinin aktif,
giivenli ve etkin oldugu sonucuna varilmistir.

Difteri toksoidinin 1923'te
immiinojenik oldugu gosterilmis ve o
zamandan beri difteriye karsi bagisiklik
kazandirict ajan olarak kullanilmaktadir.
Difteri, toksoid iceren agsilar ile énlenebilen
bir hastaliktir.6 Difteri toksoidinin hastaligi
onlemedeki etkinligine iliskin randomize
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kontrolli  klinik ¢alisma  yapilmamis
olsa da, gozlemsel calismalardan elde edilen
glcli  kanitlar asilamanin  etkinligini
gostermistir.410  Bu calismada  difteri
toksoidine karsi antikor yanitinin giderek
artmasinda as1 dozunun pozitif etkisi
goriilmiistiir. Anneden gegen difteri antikor
seviyesinin (>0.11U/ml) yiliksek olmasi
halinde pasif difteri antikorlarinin DBT
asisinin ikinci dozundan sonra asiya antikor
cevabinda cok hafif azalmaya neden oldugu
ve 3. dozdan sonra ise arttigl saptanmistir.
Immiinolojik  korumayr saglamak ve
siirdirmek icin tek dozdan fazla as1
gerekliligi sonucuna varilmistir.

Tetanoz i¢in vaka oOlim orani
bebeklerde kaliteli tibbi bakim olmadan
%100'e kadar ¢ikabilir. Modern saglk
tesislerinde yaklasik %710-20 mortalite
bildirilmektedir.1! Tetanoz toksinine Kkarsi
bagisiklik nadiren dogal olarak elde edilir ve
etkili tetanoz toksoidi igeren asilarin
kullanilmasiyla onlenebilir.12 Bes dozluk bir
cocukluk as1 serisinin 7 yasindan énce DBT
ile tamamlanmasi, rapel doz asinin gerekli
oldugu ergenlik yillarina kadar devam eden
koruyucu antitetanoz antikor diizeylerinin
gelistirilmesi icin gereklidir; bundan sonra,
yetiskinlik boyunca uygulanan tetanoz
asillar1 ile tetanoza karst korumayi
surdiirmek gereklidir.!3 Bizim ¢alismamizda
tetanoz asis1 uygulanmayan 72 hastanin
tetanoz toksoidine karst %91.7 oraninda
seropozitif olmasi pasif antikor gecisinin
koruyuculugu olarak degerlendirilmistir.
Tetanoz asisi doz tekrari ile antikor yanitinin
giiclendigi ve ortalama koruyucu antikor
diizeyinin de yliksek olmasi nedeniyle
koruyuculugu en yiksek as1 olarak
yorumlanmistir.

Bogmaca asisi, bogmaca vakalar1 ve
O0lumlerinin insidansin1  6nemli Olgide
azaltmis olsa da, bogmaca hala her yastan
insanda morbiditeye neden olmaktadir.Diger
tlim yas gruplariyla karsilastirildiginda, 12
aydan  kiicik  bebeklerde @ bogmaca
hastaliginin, komplikasyon, hastaneye yatis
ve bogmacaya bagh 6lim oranlar1 énemli
Olctide daha yiiksektir.14 15 Gecen on yilda,
degisen bogmaca epidemiyolojisiyle birlikte,
bebeklerde bogmaca enfeksiyonunun en
yaygin kaynagi annelerden ziyade kardesler
olmak tizere, bogmaca bulasma kaynaginda
bir kayma gdzlenmistir.1617 Liuls ve
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arkadaslar1 yaptiklari ¢calismada bogmaca ile
asilanmamis, eksik doz almis cocuklar ile
tam doz as1 almis cocuklar kiyaslandiginda;
bogmaca ge¢irme riski asilanmayan grupta,
19-84 aylik donemde 23 kat artmis olarak
degerlendirilmislerdir. Hamile kadinlari
asilama onerisinden 6nce, bircok calisma
bogmaca antikorlarinin etkili transplasental
transferinin varhigin1 destekleyen kanitlar
saglamistir.1819 Bu calismalar, hamilelikten
once veya hamilelik sirasinda bogmaca asisi
uygulanan anne bebeklerinin, asilanmamis
annelere kiyasla dogumda daha yliksek
bogmaca antikor konsantrasyonlarina sahip
oldugunu gostermistir.1920  Cok  kiiciik
bebekler kismen, bebekleri enfeksiyondan
korudugu ve bebeklerde degisen zaman
araliklarinda c¢esitli bulasici hastaliklarin
siddetini degistirdigi diisiiniilen pasif olarak
edinilmis anne antikorlarina bagimhdir.7.21
Bu ¢alismada ise bogmaca asis1 antikor yaniti
(her iki  kesim degeri {lizerinden
bakildiginda) doérdiincii dozdan sonra asi
yapilmayanlar  (yenidoganlarda  dogal
antikor diizeyi) ile yakin antikor seviyesine
ulasilabilecegi gorilmiistiir. Antikor yaniti
en gec olusan as1 olarak degerlendirilmistir.
Bogmaca asisinin doz tekrari yapilmadiginda
antikor degerinin disiik oldugu
gorilmistir. As1 programina uyulmamasi
durumunda bogmaca goriilme riskinde artis
ile o6nemli bir halk saglhigi sorunu
olusabilecegi kanaatine varilmistir.

Perinatal hepatit B enfeksiyonu,
pediatrik popiilasyonda ciddi bir durumdur
ve maruz kalan bebeklerin %90'in1 kronik
enfeksiyona ilerler. Dogumdan sonraki ilk 24
saat icinde uygulanan hepatit B asisi
perinatal enfeksiyonlarin  6nlenmesinde
%90’a kadar etkilidir.22 Onlemenin temel
tasi, hepatit B asisinin dogum odasinda ilk
dozunun uygulanmasidir.23 Amerikan
Pediatri Akademisi dogum agirhgi > 2 kg
olan bebekler icin 24 saat icinde verilmesini
onermektedir. Ozellikle rekombinant hepatit
B asisy, yirmi yili agkin stiredir yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu asilarin kapsama orani,
givenligi, immiunojenitesi ve koruyucu
etkileri iyi Dbelirlenmistir.2425 Li26 ve
arkadaglar1 0-8 yas arasi ¢ocuklarda hepatit
B antikor yanmitim1  degerlendirdikleri
calismada 0-24 ay arasi bebeklerin anti-HBs
antikor titreleri %86.8 oraninda pozitif
bulunmuslardir. Bebeklik déneminde ti¢ doz

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 106


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/#R40
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/#R40
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/recombinant-hepatitis-b-vaccine
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/recombinant-hepatitis-b-vaccine
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/immunogenicity

hepatit B asis1 almis olan 1-5 yasindaki
¢ocuklarin neredeyse tamaminin hepatit B
virisi enfeksiyonundan korudugunu
gosterilmistir.2é Bizim ¢alismamizda hepatit
B seropozitifligi oram1 %80.8 saptanmistir.
Calismamizda Hepatit B asisinin ilk dozda
dahi koruyucu antikor titresine ulastigl
gorilmiistir

Sonug olarak; seropozitifligi en gec
olusan as1 bogmaca asisi iken en yliksek
seropozitiflik saglayan tetanoz asidir.
Hepatit B asis1 ilk dozdan itibaren koruyucu
antikor diizeyi olusturmaktadir. Asilama
hizmetlerinin her diizeyde siirekli olarak
izlenmesi, as1 tereddiiti ve reddinin
degerlendirilmesi, geri bildirimi, yonetici ve
personellerin egitimi ve denetimi bu
hizmetlerin kalitesini ve toplum bagisikligini
daha da artiracaktir.
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Ulkemizde COVID-19 pandemisi nedeniyle uygulanan kisitlamalar
doneminde gelisimsel kalca displazisinin ultrasonografik taramasi:
Tek merkez deneyimi

Ozlem Tezol!, "' Baris Ten?
1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye
2 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye
0z
Amag: COVID-19 kisitlamalarinin gelisimsel kalca displazisi (GKD) taramasina etkisini incelemek.
Yontem: Bu geriye doniik tanimlayic ¢alismada, 2019, 2020 ve 2021 yillarinin 1 Nisan-31
Temmuz tarihleri arasinda GKD taramasi i¢in yapilan USG'ler incelendi. 1 Nisan-31 Mayis 2020
COVID-19 pandemisi nedeniyle uygulanan kisitlamalar déonemi; 1 Haziran-31 Temmuz 2020
kisitlamalarin azaltildigi dénem olarak tanimlandi. Cocuklara yapilan ilk GKD tarama USG’leri
calismaya dahil edildi. Radyoloji Klinigi arsivinde kayitl, Graf siniflamasina gore degerlendirilmis
466 kalga USG raporunda yer alan veriler analiz edildi. Bulgular: 466 kalca USG raporunun 214’
2019, 85’i 2020 ve 167’si 2021 yilina aitti. 2020’de Nisan-Mayis doneminde yapilan USG’lerin
Nisan-Temmuz arasinda yapilan tiim USG’ler icindeki sikligi, 2019 ve 2021’e gore daha diisiik
bulundu (%27’ye karsilik sirasiyla %50.5 ve %55.1, p<0.001). Ortanca tarama yas1 ve gecikmis
tarama (tarama yasi >3 aylik) sikligi 2019, 2020 ve 2021 yillarinda benzer bulundu (p=0.39,
p=0.20). Gecikmis tarama ile tan1 alan patolojik kalga siklig1 yillar arasinda farkli bulunmadi
(p=1.00). Her ti¢ y1lda ortanca tarama yasi 3 ayin altinda bulundu. Kisitlama dénemindeki ortanca
randevu siiresi (USG istemi ve yapilmasi arasinda gecen sire), kisitlamalarin azaltildig
donemdeki ortanca randevu siiresi ile benzer bulundu (12 giine karsilik 8 giin, p=0.47). Her li¢
yilin Nisan-Mayis donemlerindeki ortanca randevu stireleri benzer (p=0.54) bulundu. Kisitlama
déneminde, USG taramasiyla tan1 alan patolojik kalca olgularinin ortanca tarama yasi ile USG
taramasi normal sonuclanan ¢ocuklarin ortanca tarama yasi arasinda farkliik bulunmadi
(p=0.86). Sonug¢: Pandemi siirecinde GKD taramasinin "acil olmayan uygulama" olarak
goriilmemesi gerektigi bildirilmistir. Bu ¢alisma, merkezimizde bu o6neriye uyuldugunu ve
basvuran cocuklarda USG taramasinin geciktirilmedigini gosterdi.

Anahtar kelimeler: COVID-19 kisitlamalari, gelisimsel kal¢a displazisi, tarama, ultrasonografi
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COVID-19 pandemisi ve GKD taramasi

Ultrasonographic screening of developmental dysplasia of the hip
during the COVID-19 pandemic restrictions period in Turkey: A single
center experience

Abstract

Aim: To assess the impact of COVID-19 restrictions on screening for developmental dysplasia of
the hip (DDH). Method: In this retrospective descriptive study, USGs performed for DDH
screening between April 1-July 31 in 2019, 2020 and 2021 were reviewed. The duration from
April 1 to May 31, 2020 was defined as the period of the pandemic restrictions and the duration
from June 1 to July 31, 2020 was defined as the period when restcrictions were reduced. The initial
screening USGs of children were included in the study. Data in 466 hip USG reports, which were
evaluated according to Graf classification and recorded in the archive of the Radiology Clinic, were
analyzed. Results: Of the 466 hip USG reports, 214 were from 2019, 85 were from 2020, and 167
were from 2021. In 2020, the frequency of USGs performed in the April-May period among all
USGs performed between April-July was lower compared to the other two years (27% vs. 50.5%
and 55.1%, p<0.001). The median age at screening and the frequency of delayed screening were
similar in 2019, 2020 and 2021 (p=0.39, p=0.20). The frequency of pathological hips diagnosed
with delayed screening was not different between the years (p=1.00). The median age at screening
was found to be younger than 3 months in all three years. The median waiting time (time between
requesting and performing USG) during the restriction period was similar to the median waiting
time during the period when the restrictions were reduced (12 days vs. 8 days,p=0.47). The
medians of waiting time in April-May period of all three years were similar (p=0.54). During the
restriction period, there was no difference between the medians of age age at screening of cases
with pathological hip diagnosed by USG and children with normal USG scan (0.86). Conclusion: It
has been emphasized that DDH screening should not be evaluated as "non-urgen practice" during
the pandemic process. This study demonstrated that this recommendation was followed in our
center and USG screening was not delayed in children who applied.

Key words: COVID-19 restrictions, developmental dysplasia of the hip, screening,
ultrasonography

Giris muayene icin ortopedi klinigine sevk

Gelisimsel Kalca displazisi (GKD) edilmesi, bu grubun hayatlarinin ilk 3-6

femur {ist ucu ve asetabulumun gelisimini
etkileyen bozukluklarin bitiinidir. GKD
gelisimsel bir bozukluktur; dogumda kalga
eklem dislokasyonu nadirdir, dislokasyon
¢ogunlukla dogumdan sonra olusur.
Ulkemizde GKD sikhginin 5-10/1000 canh
dogum oldugu ongorilmektedir.t
Yenidoganin fizik muayenesi GKD tanisinda
onemli bir yer tutsa da bazi olgularda tani
icin tek basina muayene yeterli
olmayabilmektedir. Yasamin ilk 3 ayinda
yapilan kalca ultrasonografisi (USG) tani
amach kullanilmaktadir.2 Ulkemizde "GKD
Ulusal Erken Tami Ve Tedavi Programi”
kapsaminda yenidogan déneminde (3-4
hafta) tiim bebeklerin kal¢a ¢ikig1 agisindan
muayenelerinin yapilmasi, pozitif muayene
bulgusu ya da risk faktorlerinden herhangi
birinin varligi durumunda ileri tetkik ve

haftasinda GKD acisindan kalga USG ile
degerlendirilmesi, tedavi gerektiren
olgularda erken ve uygun tedavilerinin
baslatilmasi, kalca c¢ikigr icin yapilacak
cerrahi tedavi sayisi ve muhtemel
komplikasyonlarin en aza indirilmesi
hedeflenmektedir.3 Risk faktéri olan
bebeklerin USG taramasina yonlendirilmesi
yaklasimi disinda, GKD taramasinda 6nerilen
diger bir yaklasim muayene ile taranan tiim
yenidoganlarin USG ile de taranmasidir.*

COVID-19 pandemisi siirecinde tim
diinyada saghk sistemleri, COVID-19'lu
kisilerin bakimina yoénelik artan talep
nedeniyle zorlanmistir. Diinya Saghk Orgiitii
pandemi stirecinde temel saghk
hizmetlerinin siirdiiriilmesi konusunda bir
rehber yayinlamis ve bu rehberde rutin
saglam cocuk vizitlerini; biliyiime, gelisme,
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beslenme, bagisiklama, duyarli bakim,
istismar, ruh saghg izlemlerinde geri
kalmamak sartiyla; ertelemeyi 6nermistir.s
Bunun yaninda, ge¢ tani ve gec¢ tedavi uzun
doénem olumsuz sonuglara yol agacagi i¢in
GKD alaninin uzmanlar: pandemi siirecinde
GKD taramasinin "acil olmayan uygulama"
olarak gorilmemesi gerektigini
vurgulamistir.6 Pandeminin erken
doneminde Ortopedi ve Travmatoloji
kliniklerine sadece acil ve erken ortopedik
miidahale gerektiren (travma ve kas-iskelet
timori  gibi)  olgularin  basvurdugu
goriliirken, pediatrik ortopedistlerin GKD
tarama, tani ve tedavi hizmetlerini kapanma
slireci dahil pandemi stliresince aksatmadan
sunduklari bildirilmistir.7-9

Ulkemizde 11 Mart 2020’de ilk
COVID-19 olgusunun goériilmesinden kisa bir
slire sonra hastalifin yayilmasini énlemek
amaciyla bir dizi kisitlama tedbirleri
alinmistir, acil olmayan tibbi girisimler
ertelenmis ve gerekmedikce hastaneye
basvurmamalari konusunda hastalar
bilgilendirilmistir. Bu ¢alisma, COVID-19
pandemisi nedeniyle llkemizde uygulanan
kisitlamalarin ultrasonografik GKD
taramasina etkisini incelemek amaciyla
yapildi.

Gere¢ ve Yontem

Bu geriye dontk, tek merkezli,
tanimlayic1 ¢alismada, 2019, 2020 ve 2021
yillarinin 1 Nisan-31 Temmuz tarihleri
arasinda GKD icin yapilan USG taramalari
incelendi. GKD taramasi icin basvuran
cocuklarin ilk tarama USG’leri ¢alismaya
dahil edildi. GKD izlemi i¢in yapilan
tekrarlayan USG’ler ve GKD taramasi disinda
bir endikasyonla yapilan kalca USG’ler
calismaya dahil edilmedi. Radyoloji Klinigi
arsivinde kayith 466 kalca USG raporunda
yer alan veriler analiz edildi. Calisma
Helsinki Bildirgesi  prensiplerine  uygun
olarak ytrutildi.

Yas, cinsiyet, randevu siiresi (USG
istemi ve yapilmasi arasinda gegen siire),
tarama yas1 ve Graf kalga tipleri tanimlayici
verileri olusturdu. GKD i¢in USG taramasinin
yapildig1 yas 3 ay listiinde ise (tarama yasi >3
aylik) gecikmis tarama olarak kabul edildi.2
Graf siniflamasina gore, Tip 1 kalgalar
normal, Tip 2a kalgalar immatiir (gelismemis

COVID-19 pandemisi ve GKD taramasi

ancak gelismekte olan), Tip 2b, 2c ve tip D
kalcalar displazik ve tip 3 ile tip 4 kalcalar
cikik kalca olarak degerlendirildi.1® immatiir,
displazik ve ¢ikik kalcalar patolojik kalca
olarak kabul edildi ve patolojik kalcalarin tek
tarafli veya iki tarafli olma durumlari
belirlendi. Patolojk kalgalar icin USG
takip(ler)i yapilmis ise "klinik izlem var",
yapilmamis ise "Klinik izlem yok" seklinde
kaydedildi.

1 Nisan-31 Mayis 2020 tarihleri
COVID-19 pandemisi nedeniyle uygulanan
kisitlamalar donemi; 1 Haziran-31 Temmuz
2020 tarihleri kisitlamalarin azaltildigi
donem olarak tanimlandi. 1 Nisan-31
Temmuz 2019, 1 Nisan-31 Temmuz 2020 ve
1 Nisan-31 Temmuz 2021 tarihlerine ait
veriler ile bu yillarin Nisan-Mayis ve
Haziran-Temmuz donemlerine ait veriler
karsilastirildi.

istatistiksel analiz

Calismada istatistiksel analizler SPSS
Statistics 21.0 (Armonk, NY: IBM Corp.)
paket programi ile yapildi. Verilerin
degerlendirilmesinde tanimlayici
istatistikler [ortanca (en kiiciik-en biiyiik) ve
say1 (%)], ikili ve Tg¢li gruplarin
karsilastirmasinda Mann-Whitney U,
Kruskal-Wallis ve ki-kare testleri kullanildi.
Sonuclar, anlamhlik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi.

Bulgular

Analiz edilen 466 kalga USG raporunun 214’
2019, 85’i 2020 ve 167’si 2021 yilina aitti.
2019 ve 2021 yillarinin Nisan-Mayis
doneminde yapilan USG sayis1 Haziran-
Temmuz déneminde yapilan USG sayisindan
yuksek iken, 2020 yilinin Nisan-Mayis
doneminde yapilan USG sayis1 Haziran-
Temmuz déoneminde yapilan USG sayisindan
disiik bulundu. Nisan-Mayis doéneminde
yapilan USG’lerin Nisan-Temmuz arasinda
yapilan tiim USG'ler i¢indeki siklig1 2019 ve
2021 yillarinda benzer iken, 2020 yilinda
diger iki yila goére daha disiik bulundu
(strasiyla %50.5 ve %55.1e karsilik %27.1,
p<0.001). USG taramasi yapilan ¢ocuklarda
cinsiyet dagilhimi 2019 ve 2021 yillan
arasinda anlaml farkhilik gésterdi (p=0.038).
2020 y1linda ortanca randevu stiresi, 2019 ve
2021 yillarina gore daha kisa bulundu (10
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giine karsiik sirasiyla 15 ve 14 gin,
p=0.008). Ortanca tarama yasi, gecikmis
tarama siklig1 ve kalca USG’de normal veya
patolojik sonug siklig1 2019, 2020 ve 2021
yillarinda anlamh farklihk gostermedi
(strasiyla p=0.39, p=0.20, p=0.37). Gecikmis
tarama ile tani alan patolojik kalca siklig ile
patolojik kalcalar icin klinik izlem sikligi
yillar arasinda farkli bulunmadi (p=1.00,
p=0.50). Ultrasonografik GKD taramalarinin
tanimlayict  Ozelliklerinin ~ yillara  gore
karsilastirilmasi Tablo 1’de gosterildi.

Kisitlamalarin azaltildign dénemde
ortanca tarama yasi, kisitlama doénemine
gore biiytik (2.1 aya karsilik 1.6 ay, p=0.010)
bulunsa da her ii¢ yilda ve her ii¢ yilin Nisan-
Mayis, Haziran-Temmuz doénemlerinde
ortanca tarama yas1 3 ayin altinda bulundu.
Kisitlama doénemindeki ortanca randevu
stiresi, kisitlamalarin azaltildigi dénemdeki
ortanca randevu siiresi ile benzer bulundu
(12 giine karsilik 8 giin, p=0.47). Her {i¢ yilin
Nisan-Mayis  donemlerindeki  randevu
streleri benzer (p=0.54) iken 2020 yih
Haziran-Temmuz doénemindeki randevu
siresi 2019 ve 2021 wllarinin ayni
doénemine ait randevu siiresinden daha kisa
bulundu (8 giin karsilik sirasiyla 15 ve 14
gin, p=0.015). GKD i¢in yapilan USG
taramas1 0Ozelliklerinin ddnemlere gore
karsilastirilmasi Tablo 2’'de gosterildi.

Kisitlama doneminde, USG
taramasiyla tam1 alan patolojik kalca
olgularinin ortanca tarama yasi ile USG
taramasi normal sonuclanan c¢ocuklarin
ortanca tarama yas1 arasinda anlaml
farklilik bulunmadi (p=0.86) (Tablo 3).

Tartisma

COVID-19  pandemisinin  ¢ocuk
sagligl lizerine potansiyel olumsuz etkileri
olduguna  dair  veriler  artmaktadir.
Pandeminin g¢ocuklarin tibbi bakimina
olumsuz etkisi, ebeveynlerde COVID-19

COVID-19 pandemisi ve GKD taramasi

temasi korkusu nedeniyle ¢ocuklarin tani ve
tedavi hizmetleri ile koruyucu saglk
hizmetlerine erisiminde gecikmeden
kaynaklanmistir.1112 GKD risk faktorii olmasi
nedeniyle 4 haftalikken yapilmasi1 gereken
USG taramasi yapilmadigi i¢in ge¢ tani alan 5
aylik bir kiz olgunun bildirildigi makale,
pandemi siirecinde GKD yonetimine dikkat
cekmistir.l3 Biz de pandemi silirecinin
merkezimizdeki GKD taramasina etkilerini
incelemek amaciyla bu calismay1 yaptik ve
2020 yihi  kisitlamalar doneminde ve
kisitlamalarin azaltildigy donemde
ultrasonografik GKD taramasinin, 2019 yili
ve pandeminin ikinci yili olan 2021 yil ile
benzer oOzelliklerde yiriitilmiis oldugunu
saptadik.

GKD tanisinda gecikme, non-invaziv
tedavilerin basarisiz olmasina ve cerrahi
girisime ihtiyacin artmasina yol acar.
Ulkemizde GKD Ulusal Erken Tani Ve Tedavi
Programi, tanida gecikmeyi belirgin sekilde
azaltmistir.l4 Bu basarinin  COVID-19
pandemisinden nasil etkilendigine dair
yapilan arastirmalarin sonuclari, gelecekte
yasanacak olast pandemilerin yOnetimi
acisindan yol gosterici olacaktir. Malatya’'da
tek merkezde, Dogan ve Aslantirk
tarafindan yapilan bir ¢alismada 2019 ve
2020 yillarinin Nisan-Temmuz dénemlerine
ait ultrasonografik taramalar incelenmis ve
pandemi doéneminde ge¢ tani alan GKD
olgusu sayisinda istatistiksel olarak anlaml
olmayan bir artis saptanmistir.’s Bizim
calismamizda da gecikmis tarama ile tani
alan patolojik kalga sikligi, kisitlamalarin
uygulandig1 2020 yiliile 2019 ve pandeminin
ikinci yili olan 2021 yih arasinda anlamh
farklilik gostermedi.

Merkezimizde, kisitlamalar
doneminde kalga USG taramasi i¢cin bagvuran
olgu sayis1 2019 yilinin ayn1 dénemine gore
%79 azalma gosterdi, bu azalma Dogan ve
Aslantiirk’in  ¢alismasinda %63 olarak
bildirilmistir.15
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Tablo 1. Ultrasonografik GKD taramalarinin tanimlayici 6zelliklerinin yillara gore
karsilastirilmasi
2019 2020 2021
(n=214) (n=85) (167) p

Donem
Nisan - Mayis 108 (50.5)2 23 (27.1)p 92 (55.1)2 <0.001
Haziran - Temmuz 106 (49.5) 62 (72.9) 75 (44.9)

Cinsiyet
Kiz 128 (59.8)a 45 (52.9)=® 78 (46.7)b 0.038
Erkek 86 (40.2) 40 (47.1) 89 (53.3)

Randevu siiresi, giin 15 (0-56)= 10 (0-65)b 14 (0-61)= 0.008

Gecikmis tarama (>3 ay) 28 (13.1) 16 (18.8) 18 (10.8) 0.20

Kalga USG sonucu
Normal 184 (86.0) 68 (80.0) 137 (82.0) 0.37
Immatiir, displazik veya ¢ikik 30 (14.0) 17 (20.0) 30 (18.0)

Tarama yasi, ay 1.7 (1.4-7) 1.9 (1-5.5) 1.7 (0.6-8.4) 0.39
Normal kalga 1.7 (1.4-7) 1.9 (1-5.5) 1.7 (0.9-8.4) 0.32
immatiir, displazik veya cikik 1.9 (1.4-42) 1.7 (1.2-37) 1.6(0.6-52) 033

Gecikmis tarama ile tani alan 4/30 2/17 5/30 1.00

immatiir, displazik veya ¢ikik kalca (13.3) (11.8) (16.7)

Immatiir, displazik veya ¢ikik kalga
Tek tarafli 19 (63.3) 11 (64.7) 18 (60.0) 0.94
Cift tarafh 11 (36.7) 6 (35.3) 12 (40.0)

Klinik izlem
Yok 10 (33.3) 3(17.6) 9 (30.0) 0.50
Var 20 (66.7) 14 (82.4) 21 (70.0)

abFarkli harflerle gosterilen degerler arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik (p<0.05).
Veriler: n (%) veya ortanca (min-maks).
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Tablo 2.
karsilastirilmasi

COVID-19 pandemisi ve GKD taramasi

Ultrasonografik GKD taramalarinin tanimlayici 6zelliklerinin donemlere gore

Nisan-Mayis
2019 (n=108)
2020 (n=23)
2021 (n=92)
Haziran-Temmuz
2019 (n=106)
2020 (n=62)
2021 (n=75)
2019
Nisan-Mayis
Haziran-Temmuz
2020
Nisan-Mayis
Haziran-Temmuz
2021
Nisan-Mayis

Haziran-Temmuz

Randevu siiresi, giin

ortanca

(min-max)

13 (0-56)
12 (0-65)

15 (0-50)

15 (0-42)2
8 (0-58)P

14 (0-61)2

13 (0-56)

15 (0-42)

12 (0-65)

8 (0-58)

15 (0-50)

14 (0-61)

p

0.54

0.015

0.61

0.47

0.77

Tarama yasi, ay

ortanca P

(min-max)

1.6 (1.4-7)
1.6 (1.4-3)  0.44

1.7 (0.6-8.4)

1.8 (1.4-4.7)
2.1(1-55)  0.09
1.7 (1.5-4.8)
1.6 (1.4-7)  0.015
1.8 (1.4-4.7)
1.6 (1.4-3)  0.010
2.1 (1-5.5)
1.7 (0.6-8.4)  0.78

1.7 (1.5-4.8)

Gecikmis tarama

n p
(%)

13 (12.0)
1(43) 053

9 (9.8)

15 (14.2)
15(24.2) 0.12
9 (12.0)
13(12.0) 0.64
15 (14.2)
1(43) 0.06
15 (24.2)
9(9.8) 0.64

9 (12.0)

Klinik izlem
n/N* p
6/12

4/6 0.17
12/18
14/18

10/11 0.90
9/12

6/12 0.14
14/18

4/6 0.29
10/11

12/18 0.78
9/12

* Yapilan ilk USG’de immattir, displazik veya c¢ikik kalca saptanan ¢ocuklarda USG takip(ler)i
yapilma siklig1. abFarkl harflerle gosterilen degerler arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
(p<0.05). Veriler: n (%) veya ortanca (min-max).
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COVID-19 pandemisi ve GKD taramasi

Tablo 3. Kisitlama doneminde GKD taramasi yapilan ¢ocuklarin tarama sonucuna gore tarama

yaslarinin karsilastirilmasi

USG taramasi

2019 Nisan-Mayis Normal kalca (n=96)

Immatiir, displazik veya ¢ikik kalca (n=12)

Kisitlama déonemi  Normal kalca (n=17)

Immatiir, displazik veya cikik kal¢a (n=6)

2021 Nisan-Mayis Normal kal¢a (n=74)

Immatiir, displazik veya cikik kal¢a (n=18)

Tarama yasi (ay) p
ortanca (min-max)

1.6 (1.4-7)
2.1 (1.4-3.7) 0.36
1.6 (1.4-3)
1.6 (1.5-1.8) 0.86
1.7 (0.9-8.4)
1.5 (0.6-5.2) 0.33

Merkezimizde, kisitlamalarin
azaltildig1 donemde de basvuru sayis1 2019
yilinin ayni1 dénemindeki bagvuru sayisindan
diisiik kaldi (%41.5 azalma), oysa Dogan ve
Aslantiirk’iin  calismasinda kisitlamalarin
azaltildigr donemdeki basvuru sayis1 2019
yilinin ayn1 dénemine gére %94 artmistir.1s
Merkezler arasindaki bu farklilik, Mersin ve
Malatya illerindeki COVID-19 prevalansi ve
ebeveynlerin COVID-19 anksiyetesi diizeyi,
hastane tercihi, saglik okuryazarligi, egitim
diizeyi gibi faktorlerden kaynaklanmis
olabilir. ileriki calismalarda, iilkemizde GKD
taramasinin sadece Nisan-Temmuz 2020
donemlerine ait verilerini degil, 2020 ve
2021 wyillarinin tamamina ait verilerini
incelemek ve Onceki yillarla karsilastirmak
pandemi silirecinde ge¢ tarama sikligini
saptamak acisindan dogru bir yaklasim
olacaktir.

GKD tedavisine ¢ocuk 3 aylik
olmadan once baslanmas1 onerilmektedir.
GKD’de ge¢ tarama ve tani, olgularin
%44’tinlin  cerrahi operasyona ihtiyag
duymasina yol ag¢maktadir.21617 Kuzey
Italya’”da COVID-19 nedeniyle uygulanan 8
haftalik kapanma doneminde,
ultrasonografik GKD taramasi i¢in bagvuran
95 ¢ocugun 71’'inin (%74) tarama sirasinda 3
ayliktan biiyiik oldugu ve kapanma siiresi
uzadikca tarama yasmin  blyiddugi
bildirilmistir.? Bizim ¢alismamizda, kisitlama
doneminde basvuran 23 c¢ocuktan sadece
1’inin tarama yasi 3 ayliktan biiyiikti (%4.3).

Bulgulardaki bu farkhlik, Italya ve
Turkiye’deki COVID-19 vaka ve olim
hizlarimin ~ farkli  olmasimnin  getirdigi
etkilerden  (aileler iizerinde  olusan
anksiyete, saglk sisteminde yasanan
zorlanma gibi) kaynaklanmis olabilir.

talya’da ~ COVID-19  kapanma
siirecinde  durdurulan tek yenidogan
taramasinin ultrasonografik GKD taramasi
oldugu bildirilmistir.?  Ulkemizde ise
yenidogan taramalarinin  durdurulmasi
yoniinde bir saglik hizmeti kisitlama karari
alinmamistir. Bu ¢alismada, merkezimizde
hem kisitlama doneminde hem
kisitlamalarin azaltildig1 dénemde, kalga USG
taramasi i¢in verilen randevu stiresinde ve
gecikmis tarama sikliginda 2019 yilina gore
arttis olmadigi gorildi. Bu bulgular,
ilkemizde  pandemi  siirecinde = GKD
taramasinin askiya alinmadigini destekler
niteliktedir.

Tirkiye’de saglam cocuk izlemi
verilerinin degerlendirildigi bir calismada, 0-
6 yas arasi 3025 cocugun %20.4’tine GKD
taramasi yapilmadigl bildirilmistir.18
Ulkemizde, bilgilendirildikleri halde ailelerin
%30-50’sinin  bebeklerini  kalca  USG
randevusuna getirmedigi raporlanmistir.1419
Bu ¢alismada, pandemi 6ncesi, kisitlamalar
ve kisitlamalar sonrasi siireglerin her ticiinde
%?10’un tizerinde gecikmis tarama siklig1 ve
%15’in lizerinde patolojik kalcalarda klinik
izleme gelmeme siklig1 saptandi. Avrupa
ulkelerinden ve ABD’den, COVID-19
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pandemisinin saglam c¢ocuk vizitlerini
olumsuz etkiledigine dair veriler
yayinlanmistir.2021 Literatiirde, iilkemizde
pandemi siirecinde ve/veya kisitlamalar
doneminde, GKD taramasina veya saglam
¢ocuk izlemlerine getirilmeyen c¢ocuk
sikligini bildiren yayina rastlanmadi. Bu
verileri sunan calismalara ihtiyac vardir.

Geriye doniik ¢calisma tasarimi ve tek
merkeze ait kiiciik 6rneklem, bu calismanin
onemli kisithliklaridir. GKD risk faktorlerinin
ve gecikmis tarama nedenlerinin analiz
edilmemis olmasi, patolojik kalca saptanan
ve merkezimizde klinik takibe gelmeyen
olgularin seyrinin sorgulanmamis olmasi
diger kisithiliklardir.

GKD’de  gecikmis tani, saghk
giderlerini artiran 6nemli bir halk sagligi
sorunudur. GKD taramasinda ve tanisinda
gecikmenin COVID-19 pandemisinin ¢ocuk
saghigl lzerine indirek etkilerinden biri
olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu ¢alisma,
merkezimizde, kisitlamalar doneminde GKD
yonetiminin pandemi O6ncesi dodnemle
benzer ozelliklerde yiriitiilmis oldugunu
gosterdi. Bulgularimiz, pandeminin GKD
Ulusal Erken Tami Ve Tedavi Programi
lizerine olan etkilerini arastiran ¢cok merkezli
calismalarla desteklenmelidir.

Yazar Katkisi: Fikir: OT; Tasarim: OT, BT;
Veri toplama ve isleme: OT, BT; Analiz ve
yorum: OT, BT; Literatiir taramas: OT, BT;
Makale yazimi: OT; Elestirel inceleme: OT,
BT

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
¢atismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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Konjenital duodenal weblerde radyolojik bulgular

Hasibe Gokge Cinar?, "“'Yasemin Tasci1 Yildiz!

1 SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, CSH Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Radyoloji
Unitesi, Ankara, Tiirkiye
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Amag: Konjenital duodenal web tanmisi alan olgularin klinik, radyolojik bulgularini
degerlendirmeyi ve radyolojik yontemlerin tanmidaki roliinii gostermeyi amacladik. Yontem:
2008 - 2022 yillar arasinda hastanemizde 6sefagus-mide-duodenuma yonelik skopik inceleme
(OMD) yapilan hastalar retrospektif olarak tarandi ve duodenal web tanisi alan sekiz olgu
cinsiyet, yas, dogum zamani, eslik eden konjenital anomaliler, tan1 zamanlar1 ve semptomlar
yoniinden kaydedildi. Radyolojik olarak ayakta direkt batin grafisi (ADBG), abdominal
ultrasonografi (USG) ve OMD inceleme bulgular1 degerlendirildi. Bulgular:14 yillik siirecte
duodenal web tanisi alan sekiz olgunun besi erkek (%62) ti¢ii kiz (%38) idi. Yas aralig1 1 giin - 2
y1l 1 aydi. Bu olgularin li¢ii premature olup gestasyonel yaslari1 28-33 hafta arasindaydi. Eslik eden
patolojiler, bir olguda Down sendromu, bir olguda kardiyak anomaliler ve renal agenezi, bir
olguda korpus kallosum agenezisi idi. Bir olgu diabetik anne bebegiydi. Tani zamanlar 5 giin-760
gln arasinda degismekteydi. Olgularin ikisinde antenatal USG tanisi mevcuttu. Bes olguda kusma
sikayeti mevcut olup birinde kusma safraliydi. Gériintilemede ADBG, abdominal USG ve OMD
incelemesi yapildi. ADBG’de ii¢ olguda mide ve duodenal gaz golgesinde distansiyon, iki olguda
ise duodenal gaz golgesinde distansiyon saptandi. OMD incelemesinde olgularin hepsinde stenoz
proksimalindeki duodenal segmentte dilatasyon mevcuttu. Kontrast maddenin distale gecis
sliresi uzamisti. Bes olguda stenoz bolgesinde radyoliisen hat seklinde web izlendi. Tiim olgular
tetkik sonrasi opere edildi. Sonug: Konjenital duodenal obstruksiyon nedenlerinden biri olan
webler gastrointestinal sistemin nadir goriilen anomalilerindendir. Webteki acikligin boyutuna
bagh olarak tam siiresi gecikebilir. Klinik olarak siiphelenilen olgularda duodenal web ayirici
tanida diisiiniilmeli, hastalar skopik olarak OMD ile degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital duodenal web, konjenital gastrointestinal obstruksiyon, iist
gastrointestinal sistem kontrastl inceleme
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Radiological findings in congenital duodenal webs
Abstract

Aim: We aimed to evaluate the clinical, radiological findings of cases diagnosed with congenital
duodenal web and to show the role of radiological methods in diagnosis. Method: In our
retrospective study was performed on cases with congenital duodenal web diagnosed with upper
gastrointestinal contrast studies at Dr. Sami Ulus Education and Research Hospital from 2008 to
2022. Data including gender, age, time of birth, symptoms, time to diagnosis, associated
congenital anomalies were collected and analyzed. Abdominal x-ray, abdominal ultrasonography
and upper gastrointestinal contrast studies findings were evaluated. Results: Eight cases
diagnosed with duodenal web over a 14-year period. 5 cases were males (62%) and 3 cases were
girls (38%). The age range was 1 day - 2 years and 1 month. Three of these cases were premature
and gestational age between 28 and 33 weeks. One case had Down syndrome. Cardiac anomalies
and renal agenesis were found in one patient and corpus callosum agenesis was found in one
patient. One case was infant of diabetic mother. Diagnosis time ranged from 5 days to 760 days.
2 cases had antenatal ultrasonography diagnosis. 5 cases presented with vomiting. One of these
patients had bilious vomiting. Abdominal x-ray, abdominal ultrasonography and upper
gastrointestinal contrast studies were performed. On abdominal x-ray distension was detected in
the shadow of stomach and duodenal gas in 3 cases and only duodenal gas distension in 2 cases.
In the upper gastrointestinal contrast studies, dilatation was present in all cases in the proximal
of stenosis in the duodenal segment and an increase in the transit time of the contrast agent was
detected. In 5 cases, the web was monitored in the form of a radiolusen line in the stenosis area.
All cases were operated after examination. Conclusion: Webs, one of the causes of congenital
duodenal obstruction, are rare anomalies of the gastrointestinal tract. Depending on the size of
the opening in the web, its diagnosis may be delayed. Duodenal web should be considered in the
differential diagnosis in clinically suspected cases and patients should be evaluated with upper
gastrointestinal contrast studies.

Keywords: Congenital duodenal web, congenital gastrointestinal obstruction, upper
gastrointestinal contrast study.

Giris

Konjenital duodenal obstruksiyon
yenidogan ve infant doneminin en sik
gorillen anomalilerdendir. On bagirsagin
gelisim, kanalizasyon ve rotasyonundaki
embiryolojik defekte bagli olarak ortaya
cikar. Intrinsik defekt (atrezi, stenoz ve web)
ve ekstrensek basiya (malrotasyon, annuler
pankreas ve preduodenal portal ven) bagh
patolojileri kapsar.t3 Gorilme sikligi 5000
ile 10.000 canli dogumda birdir.# Intrinsik
duodenal obstruksiyon olgularinin %38-
55’inde konjenital anomaliler de
gorulebilmektedir.5

Ince bagirsagin konjenital webleri
intestinal atrezilerin alt tipidir.
Gastrointestinal sistemin her yerinde
gelisebilmekle birlikte en sik mide ve ince
bagirsakta goriiliir.6 Ince bagirsakda ise en
sik duodenumun 2. kisminda lokalize olup

bunu 3. ve 4. kisim takip eder. 7 Webin intact
olmas1 ya da fenestrasyon gostermesine
gore Kklinik olarak tam ya da parsiyel
obstruksiyon olusur. Antenatal donemden
itibaren erken donemde tespit edilebilen
duodenal atrezilerden farkli olarak fenestre
olan web olgular;, webteki acikligin
boyutuna bagl olarak yenidogan donemi
disinda infant ve gocukluk déneminde geg
tani alabilir.8-2 Webin bulundugu
lokalizasyona gore safrali veya safrasiz
kusma ve karin sigligi gibi semptomlar da
goriilebilmektedir. 10

Bu c¢alismada 14 yillik siirecte
duodenal web tamist alan olgularn,
demografik, klinik ve radyolojik bulgulari
retrospektif olarak gozden gecirilerek
goriintillemenin tanidaki yeri arastirilmistir.
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Gerec¢ ve Yontem

Calismamiz, 2008-2022  yillan
arasinda Dr. Sami Ulus Egitim ve Arastirma
Hastanesi'nde Cocuk Radyoloji boliimiinde
OMD grafisi ile konjenital duodenal web
tanisi konulan olgular iizerinde retrospektif
olarak yapildi. sekiz olgu saptandi. Cinsiyet,
yas, dogum zamani, klinik, taniya kadar
gecen siure, iliskili konjenital anomalileri
iceren veriler toplandi ve analiz edildi. Tani
asamasinda elde edilen ADBG, abdominal
USG ve OMD grafi bulgular degerlendirildi.

Bulgular

Olgularin besi erkek (%62) ¢t kiz
(%38) idi. Yas aralig1 1 giin -2 y1l 1 aydi. Bu
olgularin licli premature olup gestasyonel
yaslar1 28-33 hafta arasindaydi. Bir olguda
Down sendromu, bir olguda kardiyak
anomaliler ve renal agenezi, bir olguda
korpus kallosum agenezisi saptandu. Bir olgu
ise diyabetik anne bebegiydi ve makrozomik
dogum mevcuttu. Tani zamanlari 5 gin-760
glin arasinda degismekteydi. Bes olguda
kusma sikayeti mevcut olup bunlarin birinde
kusma safrali idi. Olgularin ikisinde
antenatal USG tanisi olup ameliyat dncesi
takiplerinde nasogastrik sondadan safrali
icerik gelisi saptandi. Bir glnliikken
intestinal perforasyon nedeni ile opere olan
bir olguda ise takipleri sirasinda oral alimi
tolere edememe ve nazogastrik sondadan
safrali icerik gelisi mevcuttu. Hastalarin
klinik ozellikleri Tablo 1 de 6zetlenmistir.
Gorintilemede tani amach ADBG,
abdominal USG ve {st gastrointestinal
sisteme yonelik skopik inceleme yapildi.
ADBG de 1i¢ olguda mide ve duodenal gaz
golgesinde distansiyon (Resim 1), iki olguda
ise sadece duodenal gaz golgesinde
distansiyon saptandi. Bir olgu disinda diger
olgularda abdominal USG normaldi. Down
sendromu olan ve ge¢ tani alan olguda ise
abdominal USG'de mide ve duodenum
proksimal segmentinde belirgin dilatasyon,
peristaltizmde ve limen iceriginde artis
saptandi (Resim 2). OMD tetkikinde
duodenumdaki web lokalizasyonu, olgularin
ikisinde ikinci kisim ve altisinda tgilinci
kisimda idi. OMD tetkikinde olgularin

Konjenital duodenal weblerde radyoloji

hepsinde, stenoz proksimalindeki duodenal
segmentte dilatasyon saptanmis olup yedi
olguda distale kontrast maddenin gegisi
mevcuttu. Bir olguda ise tetkik boyunca
distale gecis saptanmamis olup alinan geg
takip grafilerde distale kontrast madde
gecisi izlenmistir (Resim 3) Ayrica tiim
olgularda kontrast maddenin stenotik
segment distaline gecis siiresinde gecikme
saptanmistir. Stenoz distalindeki anslar ise
normal kalibrasyondaydi. Bes olguda stenoz
bolgesinde radyoliisen hat seklinde web
saptandi (Resim 4) Ug olguda ise sadece
stenoz izlendi. Tiim olgular tetkik sonrasi
opere edildi. Gorlintiileme bulgular:t mevcut
olan olgular Tablo 2’ de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Hastalarin Klinik Ozellikleri

OLGU n
Erkek 5
Kadin 3
Premattirite 3

Konjenital Anomaliler -Sendrom

Kardiyak-renal

Korpus Kallosum Agenezisi 1
Down Sendromu 1
1

Tani1 zamani

<30 gin 3
lay-12ay 3
>12 ay 2
Semptom: Kusma 5
Antenatal tani 2

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 120



Konjenital duodenal weblerde radyoloji

Tablo 2. Farkli goriintiileme teknikleriyle
tan1 konulan olgular

Gorilintiileme Yontemi n
ADBG 5
USG 1
OMD

Stenoz

3
Web 5 Resim 2: 2 yil 1 aylik kusma semptomlari
olan erkek olguda, konveks prob ile yapilan
Stenoz proksimalinde dilatasyon 8 abdominal USG de, duodenum ve midede
Stenoz distaline kontrast madde gecisi v belirgin dilatasyon ve liimen iceriklerinde
artis saptanmistir.
Kontrast maddenin distale gecis siiresinde

gecikme 8

ADBG: Ayakta direkt karin grafisi, USG:
Ultrasonografi, OMD: Ozefagus-mide-duedonum
grafisi

Resim 3: 2 yil 1 aylik kusma semptomlari
olan erkek olguda OMD tetkikinde,
duodenum 3. kisminda stenoz izlenmistir
(mavi ok). Tetkik boyunca stenoz distaline
kontrast madde gecisi saptanmamistir.

Resim 1: 1 y1l 9 aylik kusma semptomlari
olan erkek olgu. ADBG’de mide ve duodenal
gaz  golgesinde  belirgin  distansiyon
mevcuttur. Distalde kalibrasyonlar1 normal
olan ileal anslarda hava da izlenmektedir.
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Resim 4: Bir y1l 9 aylik kusma semptomlari
olan erkek olgunun OMD tetkikinde
duodenum ii¢iincii kisimda stenoz, stenoz
bolgesinde webe ait radyoliisen hat (mavi
ok) ve stenoz proksimalindeki duodenal
segmentte belirgin dilatasyon izlenmektedir.
Stenoz distaline kontrast madde gecisi
mevcut olup  distaldeki anslar normal
kalibrasyondadir. Duodenojejunal bileske
normal lokalizasyonunda izlenmektedir.

Tartisma

Konjenital duodenal
obstriiksiyonlar, neonatal intestinal
obstriiksiyon vakalarinin neredeyse

yarisindan fazlasini olusturmakta olup
duodenal atrezi ve stenozun gorilme siklig1
5000 ile 10.000 canh dogumda birdir. 41011
Kimura ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir
¢alismada konjenital duodenal obstriiksiyon
oraninin erkeklerde ve prematiir dogan
¢ocuklarda sik gorildigini
bildirmislerdir.!! Bizim c¢alismamizda da
olgularin % 62’ i erkekdi. Ug olgumuzda ise
prematir dogum Oykiisi mevcuttu ve
gestasyonel yas 28-33 hafta arasindaydi.

Duodenal atrezi ve  stenoz
olgularinin %50 den fazla oranda diger

Konjenital duodenal weblerde radyoloji

sistem anomalileri de eslik edebilir ve
siklikla pankreatik anomaliler, intestinal
malrotasyon, 0Osefagial atrezi, Meckel
divertikiilii, imperfore aniis, kardiyak ve
santral sinir sistemi anomalileri, renal
anomaliler ve daha seyrek olarak safra
yollar1 anomalileri  goriliir.1213  Down
sendromu birlikteligi ise % 30 oraninda
bildirilmektedir.1* Calismamizda bir olguda
hem kardiyak anomali (VSD) hem de renal
agenezi birlikteligi mevcuttu. Bir olgumuzda
ise transfontanel USG’'de korpus kallosum
agenezisi saptandi. Bir olgumuz Down
sendromuydu. Literatiirdeki tlim
calismalarda olgu sayilarinin fazla olmasi
nedeni ile anomalilerin goriilme orani
artmaktadir. Ancak bizim calismamizda olgu
sayimizin az olmasi bu veriyi tam olarak
desteklememektedir. Bir olgumuz ise
diabetik anne bebegi olup bu durumla ilgili
birliktelik literatiirlerde belirtilmemistir.

Ince bagirsagin konjenital webleri
intestinal atrezilerin subtipi olup en sik
gorillen Tip 1 duodenal atrezidir. Bu
durumda liimeni okliide eden bir web vardir.
(Tip 1a) Webde fenestrasyon var ise Tip 1b,
proksimaldeki web distal segment icine
dogruilerlerse Tip 1c (wind-sock anomalisi),
proksimal ve distal segment arasinda fibréz
bant varsa Tip 2, iki kor segment varsa Tip 3
olarak smiflandirilir.’s Doudenal webler en
sik duodenumun ikinci kisminda goriiliir.16
Bizim c¢ahsmamizda OMD tetkikinde
duodenumdaki stenoz lokalizasyonu 2.
kissimda % 25, 3. kisimda %75 oraninda
gorulmistiir.

Webin fenestre olup olmamasina
gére tam veya parsiyel obstruksiyon
semptomlar1 olusmaktadir. Kusma ve karin
sisligi en sik goriilen bulgulardir. Webin
ampulla vateriye olan lokalizasyonuna gore
kusmalar safrali ya da safrasiz olabilir.612
Olgularimizin besinde kusma sikayeti vardi
ve bir olguda safrali kusma mevcuttu. Ancak
dort olguda ise hastaneye yatis doneminde
ameliyat oOncesi takiplerinde nasogastrik
sondadan  safrali  icerik  gelisi de
saptanmistir.

Konjenital duodenal webde,
webdeki acikligin boyutuna bagh olarak
hastalar daha ge¢ donemde, infant ve
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cocukluk doneminde tani alabilir.89 Bu
durumda kusma, abdominal distansiyon ve
gelisim geriligi gibi non spesifik bulgular
gosterebilirler.l” Ayrica kusma nedeni ile
semptomlar  gastroosefagial refli ile
karisabilmekte olup tedavilerin bu yonde
diizenlenmesi ile tani daha da
gecikebilmektedir.1® Olgularimizin ikisinde
tan1 yasi 1 y1l 9 ay ve 2 y1l 1 ayd. iki olguda
da dogumdan beri olan kusma sikayetleri
mevcuttu. Bir olgumuz bu siire¢ icerisinde
refli tedavisi almis ancak tedaviye yanit
vermemisti.

Radyolojik olarak tanida
kullanilacak ilk yontem ADBG dir. Yenidogan
obstruksiyonlarin1 degerlendirirken grafide
izlenen dilate ansa ait gaz golgesi sayisi
obstruksiyonun yeri hakkinda bize yardimci
olmaktadir. Tek gaz golgesi var ise mide cikis
obstruksiyonlari, iki gaz golgesi var ise
(double buble) duodenal obstruksiyon, ti¢
veya dort gaz golgesi var ise ince bagirsak
proksimal kesim ve daha fazla gaz golgesi
var ise alt dlizeyde obstruksiyonlar
distintlir.1® ADBG de mide ve dilate
duodenuma bagh c¢ift kabarcik gériintimi
(double bubble) olmasi ve distalde gaz
golgesi saptanmamasi duodenal atrezide
tanm1 icin yeterlidir.20 Ancak Kkonjenital
duodenal weblerde fenestrasyon durumuna
gore parsiyel obstruksiyon bulgular
varliginda ADBG inde mide ve dilate
duodenuma bagh gaz golgesi disinda
distalde bagirsak anslarinda da hava
saptanir.2!  Bizim olgularimizin iiciinde
ADBG de mide ve dilate duodenal ansa ait
gaz distansiyonu, iki olguda ise sadece dilate
duodenuma ait gaz distansiyonu saptandu.
Ayrica distaldeki anslarda hava da izlendi.

Antenatal USG de web tanisinda
onem tasimaktadir. Dilate mide ve
duodenumun ici sivi ile dolu birbiri ile iliskili
iki kistik yapi olarak goriilmesi (double-
bubble bulgusu) tanida kullanilmaktadir.
Ayrica  polihidramnios da  olgularda
goriilebilmektedir.22 Olgularimizin ikisi
antenatal USG ile tami almisti.  Ancak
postnatal dénemde OMD tetkiki ile tanilan
kesinlesmisti.

Abdominal USG ise radyasyon
icermemesi, hizli sonu¢ vermesi, sedasyona

Konjenital duodenal weblerde radyoloji

ihtiyac duyulmamasit nedeni ile tanida
kullanilan yontemlerdendir. Ancak en
onemli dezavantaji bagirsak anslarinin hava
ile dolu olmasi nedeniyle patolojilerin
degerlendirilememesidir.23 Duodenal
obstruksiyonlarda obstruksiyonun
derecesine bagli olarak mide ve duodenal
segmentte dilatasyon, peristaltizm artisi ve
limen iceriginde artis saptanabilir.24
Olgularimizin birinde bu bulgular saptanmus,
yedi olgumuzda ise abdominal USG normal
olarak degerlendirilmistir.  Ayrica eslik
edebilecek diger anomalilerin
saptanmasinda da USG 6nemli bir yer tutar.
Olgularimizin birinde abdominal USG’ de
renal agenezi, bir olguda ise kranial USG de
korpus kallosum agenezisi saptanmistir.

ADBG’inde mide  ve dilate
duodenuma baghh gaz golgesi disinda
distalde bagirsak anslarinda hava mevcut
ise duodenal obstruksiyon yapan nedenlerin
ayirici tamis1  agisindan OMD  tetkiki
yapilmalidir.2s OMD‘de stenoz
proksimalindeki duodenal ansda dilatasyon
ve webe ait radyoliisen hat izlenir.2526
Stenoz distaline kontrast maddenin gecis
sliresi artar. Distal anslarin kalibrasyonu ise
normaldir. Bizim c¢alismamizda tim
hastalarda stenoz proksimalinde diatasyon
saptanmis olup tetkik sirasinda distale
kontrast madde gegisi bir olgu disinda yedi
olguda izlenmistir. Bir olguda ise alinan geg
takip grafilerde distalde kontrast madde
saptanmistir. Olgularin %62‘sinde stenoz
dizeyinde webe ait radyoliisen hat
saptanmistir. 6 olguda duodenojejunal
bileskenin normal lokalizasyonunda
izlenmesi malrotasyon ve orta barsak
volvulusunu ekarte ettirmistir. Bir olguda
tetkik boyunca stenoz distaline kontrast
madde gecisi izlenmediginden ve bir olguda
ise cok az kontrast madde gecisi nedeni ile

duodenojejunal  bileske  lokalizasyonu
degerlendirilememisgtir.
Konjenital duodenal webler

gastrointestinal sistemin nadir goriilen
anomalilerindendir. Kusma, abdominal
distansiyon ve biiyiime geriligi gibi non
spesifik semptomlari olan infant ve ¢ocuklar,
webteki a¢ikligin boyutuna bagh olarak gec
donemde tani alabilirler. Bu nedenle tanida
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klinik bulgular yaninda radyolojik inceleme
yontemlerinin yeri buyiiktiir. Duodenal
obtriiksiyondan sliphelenilen olgularda
mutlaka duodenal web ayirici tamda
diisiiniilmeli ve hastalar 6ncelikle OMD
grafisi ile degerlendirilmelidir.

Yazar Kkatkisi: Olgularin radyolojik
tetkiklerinin ~ yapilmasi,  raporlanmas;,
retrospektif taranmasi: HGC, YTY; Yazinin
yazilmasi, kaynaklarin taranmasi: HGC;
Elestirel inceleme: YTY

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda gikar
¢atismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.

TesekKiir: SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin
Dogum, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Radyoloji
béliimiinde calisan Dr. Cigdem Uner ve Dr.
Berna Ugan’a katkilarindan dolay tesekkiir
ederim.
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Cocukluk cagi karaciger igne biyopsilerinin histopatolojik
incelemelerinin retrospektif analizi

Niliifer Ardal

1SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma
Hastanesi Patoloji Boliimii, Ankara, Tiirkiye

0z

Amag: Bu calismada hastanemiz patoloji laboratuvari arsivi kullanilarak 121 olguluk karaciger
igne biyopsisi serisine ait bir dokiimantasyon ¢alismasi hedeflenmistir. Yontem: Arastirmamizda
patoloji laboratuvar kayitlar1 2016-2021 wyillarin1 kapsayacak sekilde geriye doniik olarak
incelenmis, 0-18 yas grubundaki hastalar calismaya alinmistir. Bulgular: Calismada 121 olgu
degerlendirildi. Olgularin 81’i (%67) erkek, 401 (%33)kiz idi. 105 olguya (%86.8) patolojik tani
verilirken, 16 olgunun (%13.2) karaciger biyopsi 6rneginin histopatolojik inceleme i¢in yetersiz
oldugu belirlendi. Yas gruplarina gére hastaliklarin dagilimi incelendi. Olgularin %34 ‘lnii iceren
0-1 yas grubunda en sik izlenen hastaliklar ekstrahepatik biliyer atrezi, progresif familyal
intrahepatik kolestaz (PFIG) olup, 1-6 yas grubunda en sik nonspesifik kronik aktif hepatit
izlenmistir. 7-10 yas ve 11-18 yas gruplarinda ise en sik nonspesifik kronik aktif hepatit ve Hepatit
B Virtsti iliskili kronik aktif hepatit tanisi1 verilmistir. Sonug: Karaciger igne biyopsileri, cocukluk
¢ag1 karaciger hastaliklarina tan1 koymada, tedavi yontemini belirlemede ve tani almis bazi
hastaliklarin takibinde ¢ok degerli bir yontemdir. Yetersiz olarak degerlendirilen vakalarimizda,
yetersizlik kriterleri ,6rneklenen dokularin az sayida portal alan icermesi, subkapsiiler bolgeyi
orneklemesi ya da oOrneklenen hepatik parankimin yetersiz olmasidir. Yetersiz olarak
degerlendirilen vakalarin 1s181nda da, yeterli biyopsi 6rnegi sayisi arttirilabilir.
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Cocuklukta Karaciger Igne Biyopsileri

Retrospective analysis of histopatological examinations of childhood
liver needle biopsies

Abstract

Aim: In this study, a documentation study of 121 cases of liver needle biopsy series was aimed
using the archive of our hospital’s pathology laboratory. Method: In the Pathology Laboratory,
archives were scanned retrospectively in the 0-18 age group, covering the years 2016-2021.
Results: In this study, 121 cases were evaluated. Out of 121 cases, 81 (67%) were boys and 40
(33%) were girls. Pathological diagnosis were given to 105 cases (86.8%) and 16 cases (13.2%)
were evaluated histopathologically as inadequate. The distribution of diseases according to age
groups was examined. Extrahepatic biliary atresia, progressive familyal intrahepatic cholestasis
(PFIG) were the most common disease in the 0-1 age group which include 34% of the cases and,
chronic active hepatitis was most common in the 1-6 age group. In the 7-10 age group and, 11-18
age group nonspecific chronic active hepatitis and hepatitis B virus - associated chronic active
hepatitis were diagnosed most frequently. Conclusion: Liver needle biopsy is a very valuable
method for diagnosing childhood liver diseases, determining the treatment method and following
up some diagnosed patients. In our cases evaluated as inadequate, the criteria for failure are that
the sampled tissues contain a small number of portal areas, sample the subcapsular region, or the
sampled hepatic parenchyma is insufficient. In light of the cases evaluated as insufficient,
proficiency in biopsies can be increased.

Keywords: Childhood, liver, needle biopsy

Giris araliginda olmak tiizere gruplandirilmistir.
Bu gruplardaki histopatolojik tanilar gézden
gecirilmistir. Spesifik histopatolojik tani
verilememis olan, mikroskopik tanimin ve
yorumunun okunmasinin gerektigi vakalar,
calismadan dislanmistir. [statistiksel yontem
olarak SPSS kullanilmustir.

Cocukluk cag1 karaciger hastaliklar
her yas grubunda ortaya ¢ikabilmektedir.
Her yas grubunun kendine 6zgu hastaliklari
olup, pek ¢ok karaciger hastaliginin
teshisinde, tedavi yontemlerinin
belirlenmesinde, bazi hastaliklarin
takibinde, karaciger igne biyopsisi altin
standart bir tani1 yontemidir. Calismamizda

karaciger igne biyopsileri ile tam alan Bulgular

olgularin yasa gore dagilimlari incelenmistir.
Ayrica, histopatolojik inceleme icin yetersiz
olarak degerlendirilen ve tani verilemeyen
olgulardaki nedenler gbzden gecirilerek yeni
olgulara rehberlik etmesi planlanmigstir.

Gerec¢ ve Yontem

Hastanemiz patoloji laboratuvari
arsivinde 2016-2021 yillarim kapsayacak
sekilde 0-18 yas grubuna ait olgularin geriye
doniik incelemesi yapilmistir. 121 olgu
calismaya alinmis olup, olgular, 0-1 yas arasi,
1-6 yas arasi, 7-10 yas aras1 ve 11-18 yas

Bu ¢calismada karaciger igne biyopsisi
yapilan ve laboratuvarimiza gonderilen,
calismaya dahil edilen olgularin yillara gore
dagilimi asagidaki gibidir:

2016 yilinda 30 olgu, 2017 yilinda 36
olgu, 2018 yilinda 20 olgu, 2019 yilinda 14
olgu, 2020 yilinda 9 olgu ve 2021 yilinda 12
olgu olmak {izere toplam 121 olgu
incelenmistir. Yas dagilimina gére olgularin
en kiigligii 1 aylik olup, en biyiik olgu, 18
yasindadir. Olgularin 81'i (%67) erkek,
%401 (%33) kiz hasta idi. Yasa gore
olgularin dagilimi Tablo 1’'de belirtilmistir.

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Say1-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 127



Tablo1. Karaciger igne Biyopsisi Yapilmis
Olgularin Yasa Gore Dagilimi

Olgularin Olgu Toplam Olgular
Yas Aralign  Sayis1 icindeki Oram

0-1 yas 41 %34
1-6 yas 19 %15
7-10 yas 16 %13

11-18yas 45 %38

Toplam 121 olgunun 105’ine (%86.8)
histopatolojik tani verilebilmis, 16 olgu
(%13.2) patolojik tani icin yetersiz olarak
degerlendirilmistir. Yillara gore, yetersiz tani
alan olgularin sayisi Tablo 2’de belirtilmistir.

Tablo2. Yillara Gore Toplam Olgu Sayilari ve
Yetersiz Tani Alan Vakalarin Dagilimi

Yil Toplam Yetersiz Tan1
Olgu Sayis1  Alan Olgu Sayisi
2016 30 5
2017 36 4
2018 20 3
2019 14 1
2020 9 2
2021 12 1
121

Histopatolojik tanilarin yasa gore
dagilimi da gozden gecirilmistir. Olgular 0-1
yas arasl, 1-6 yas arasi (okul oncesi yas), 7-
10 yas ve 11-18 yas arasinda olmak iizere
dort farkli yas grubuna ayrilmis ve tanilarin
yas gruplarina gore dagilimi incelenmistir. 0-
1 yas arast en sik gorilen olgular,
ekstrahepatik  biliyer atrezi, progresif
familyal intrahepatik kolestaz olup, bu yas

Cocuklukta Karaciger Igne Biyopsileri

grubundaki olgularda verilen tanilar ve
goriilme siklig1 Tablo 3'te gosterilmistir.

Tablo 3. 0-1 Yas Aralhigindaki Olgularin
Tanilar1 ve Dagilimi

Olgularin Tanilar: Olgu
Sayisi

Ekstrahepatik Biliyer Atrezi 10

Neonatal Hepatitik Tablo 11

(PFIC, Alagille Sendromu)

Safra Duktus Azhig 3
Metabolik Hastalik Bulgulari 3
Mikronoduler Siroz 1
Enfeksiyona Bagl Neonatal 3
Hepatit

Kronik Aktif Hepatit 3
Akut Hepatit 1
Diffliz Makrovakuoler 1
Steatozis

1-6 yas arasi olgular arasinda en sik
kronik aktif hepatit tanisi verilmis olup, diger
tanilar ve sayilar1 Tablo 4'te belirtilmistir.
Karacigerde. Mikronoduler Siroz (Resim 1),
ve Leishmaniazis’e ait goriintiiler (Resim 2)
resimlerde gosterilmistir.
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Tablo 4. 1-6 Yas Araligindaki Olgularin
Tanilar1 ve Dagilimi

Olgularin Tanilar: Olgu
Sayis1

Masif Hepatik Nekroz 1

Kronik Aktif Hepatit 11

(Nonspesifik)

Leishmaniazise Bagli Kronik 1

Aktif Hepatit

Rejeneratif Mikronodul 1

7-10 yas arasi cocuklarda spesifik
tant verilen olgular, Tablo 5’te sunulmus
olup, en sik nonspesifik kronik aktif hepatit
ve hepatit B virusiine bagh kronik aktif
hepatit tanilar1 verilmistir (Resim 3).

Tablo 5. 7-10 Yas Arasi Olgularin Tanilar ve
Dagilimi

Olgularin Tanilar1 Olgu
Sayis1
Kronik HBV Hepatiti 2
Ilaca Bagh (toksik) Hepatit 1
Steatohepatit 1
Colyak iliskili Kronik Hepatit 2
Kronik Aktif Hepatit (Etiyolojisi 6
Bilinmiyor)
Otoimmiin Kronik Aktif Hepatit 1

Cocuklukta Karaciger Igne Biyopsileri

11-18 yas arasindaki ¢ocuklarda da
en sik verilen tanilar, nonspesifik kronik aktif
hepatit, hepatit B viriis iligkili kronik aktif
hepatit, steatohepatit ve diffiiz
makrovakuoler  steatozis (Resim 4)
seklindedir. Bu yas grubuna ait diger tanilar
ve olgularin goriilme sikligl, Tablo 6’da
gosterilmigtir.

Tablo 6. 11-18 Yas Arasi Olgularin Tanilari
ve Dagilimi

Olgularin Tanilar Olgu
Sayisi
Kronik Hepatit B Virusu 11
Hepatiti
Kronik Aktif Hepatit 14
Steatohepatit 4
Diffliz Makrovakuoler Steatoz 4
Otoimmun Hepatit 2
Mikrovakuoler Steatozis 1
Glikojenik Hepatopati 1
Ilag iliskili Hepatit 1
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Resim 1. Mikronoduler Siroz, Masson’s Trikrom, x40

Resim 2. Karacigerde Leishmaniazis, H&E, x 200
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Resim 3. Immunohistokimyasal olarak HBVs AB ile pozitif boyanan hepatositler. HBVs AB,
x100

e

Resim 4. Diffiiz Makrovakuoler Steatozis, H&E, x100
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Tartisma

2016-2021 yillar arasinda karaciger
igne biyopsisi yapilmis olan, histopatolojik
olarak incelenmis ve tani verilmis olgular
geriye doniik olarak gozden gecirildiginde,
karaciger igne biyopsisinin, spesifik tani icin
altin standart oldugu saptanmistir. Cocukluk
caginda karaciger hastaliklar1 yasa gore
farkliliklar gostermekte olup, bazi hastaliklar
sadece belirli yas araliklarinda
goriilmektedir: Ekstrahepatik biliyer atrezi
tanisinin sadece 0-1 yas aralifinda verilmesi
gibi. Nonspesifik kronik aktif hepatit, hepatit
B viriise bagh hepatit gibi baz1 hastaliklar ise
¢ogu yas grubunda goriilebilmektedir.

Klinisyen ve patolog is birligi, her
zaman spesifik taniya yaklastiran ¢ok 6nemli
bir adimdir. Olguya ait gerekli ve yeterli
klinik ve laboratuvar bilgisi ¢ok kiymetlidir?.
Biz de spesifik histopatolojik tani verirken,
bu bilgilerden daima yararlandik.
Olgularimiz, ilk kez degerlendirilecek bir
biyopsi 6rnegi olabildigi gibi, takipte olan bir
hastanin hastalik siirecine dair bir bilgiye
gereksinim duyulan olgular1 da icermektedir
(6rnegin hepatit B viriis hepatiti tanis1 almis
vakada inflamasyon miktari, fibrozis
derecesi gibi).

Cocuklarda karaciger igne
biyopsilerini yapmak i¢in en yaygin
endikasyonlar sdyle siralanabilir: Anormal
karaciger fonksiyon testleri ve/veya
hepatomegali, neonatal kolestazin etiyolojisi,
hepatik kitleler, enfeksiy6z, otoimmiin ve
diger nedenli kronik hepatitlerin
evrelenmesi, kriptojenik siroz ya da portal
hipertansiyonun etiyolojisinin belirlenmesi,
tedavinin etkisinin belirlenmesi, sklerozan
kolanjitin evresi, ilaca bagl karaciger hasari,
sebebi Dbilinmeyen ates gibi.! Bizim
calismamizdaki en sik endikasyonlar,
literatiirdeki en sik  endikasyonlarla
uyumluluk géstermekte olup, asagidaki gibi
orneklenebilir.

1- Tam1 Koyma Amacli: Neonatal
hepatitik tablo ile gelen 0-1 yas grubu
hastalarda, ilk li¢ ay icerisinde ekstrahepatik
biliyer atrezi tamisinin verilmesi, Kasai
prosediirii geregi hizli sonuglandirilmayi
gerektirir.2 Bizim c¢alismamizda 0-1 yas

Cocuklukta Karaciger Igne Biyopsileri

grubu olgular arasinda spesifik tani
verebildigimiz 36 olgunun 10'u ilk ii¢ aylik
yas dilimi icerisinde hizlica ekstrahepatik
biliyer atrezi tanisi ald1 ve operasyon sansini
yakalamis oldu. Metabolik hastaliklarda
taninin konmasi, tedavinin hizlica baslamasi
acisindan  karaciger  igne  biyopsisi
onemlidir.3 Obez ¢ocuklarda nonalkolik
steatoz, steatohepatit tanisinin konmasinda
cok degerli bir yontemdir.* Biz de 7-10 yas
arast 1 hastaya, 11-18 yas aras1 9 hastaya
steatoz ve nonalkolik steatohepatit tanisi
verdik.

2- Prognozu Belirleme Amach:
Karaciger igne biyopsisi, otoimmiin hepatit
takibinde ¢ok o6nemli bir islemdir.
Hepatoblastom tanisinda, hepatoblastomun
farkl tiplerinin klasifiye edilerek tedavinin
ve prognozun belirlenmesinde Onemlidir.s
Steatoz ve nonalkolik steatohepatit tanisi
verdigimiz  hastalarin  takibinde de
onemlidir. Bes yillik retrospektif ¢calismamiz,
tanisal ya da prognozu belirleme amacli,
hepatik kitleden igne biyopsisi
icermemektedir.  Calismamizda  kronik
otoimmiin hepatitle uyumlu olarak tani
verdigimiz toplam {i¢ vaka da tedavi sonrasi
kontrol biyopsiler ile degerlendirilecektir.

3- Tedavi Plan1 Yapma Amagl:
Hepatit B‘de nekroinflamasyonun derecesi,
fibrozisin degerlendirilmesi karaciger igne
biyopsisi ile yapilir. Son yillarda karacigerde
fibrozisin  derecesini  belirlemek icin
noninvaziv alternatif goriintiileme
yontemleri, kombine biyomarkerler gibi
yontemler Onerilse de kronik hepatit B
takibinde karaciger igne biyopsisi altin
standarttir.6 Calismamizda kronik hepatit B
viriis hepatiti tanis1 koydugumuz toplam 13
olgunun ikisi, kontrol biyopsisi iceren
olgular olup, tedavi sonrasl
nekroinflamasyon ve fibrozis yeniden
degerlendirilmistir. Otoimmiin hepatitte
portal alandaki inflamatuvar hiicrelerin
%90'indan  fazlasinin  plazma  hiicre
infiltrasyonu olmasi, relaps insidansinin
yliksek olduguna isaret eder.” Tedavi plani
da bu veriye gore belirlenebilir.
Calismamizda otoimmun hepatit tanisi
verdigimiz  olgularda, tedavi planinin
belirlenmesi icin, portal alanlarda plazma
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hiicre infiltrasyonunun yogunlugunu patoloji
raporlarimizda belirttik.

Karaciger biyopsisi cesitli
yontemlerle yapilabilir. Bunlar baslica
perkiitan (kor veya ultrason esliginde),
transjuguler ya da cerrahi/laparoskopik
yontemlerledir.3 Bu yontemlerin her birinin
tercih edilecegi durumlar, avantajlar1 ve
dezavantajlari vardir. Olgularimizin
tamaminda, karaciger igne biyopsileri,
ultrasonografi esliginde, perkiitan igne
biyopsisi seklinde yapilmistir.

Orneklenen biyopsinin yeterli olmasi
icin karaciger parenkimini ve portal alanlari
icermesi  gerekir. Dokunun uzunlugu
yaninda, yeterli sayida portal alan icermesi
onemlidir. igne biyopsisi karacigerin
genellikle 1/50.000’ini igerir. Genellikle
onerilen 20 mm uzunluk, 1.8 mm c¢ap olup,
eriskinlerde en az 11 portal trakt icermesi
beklenirken, ¢ocuklarda en az 6-8 portal
traktin  izlenmesi gerektigini  belirten
makaleler vardir. Bizim olgularimiza ait
karaciger igne biyopsi materyallerinin
uzunluklart 2 mm ile 20 mm arasinda
degismekte olup, histopatolojik inceleme igin
yeterli buldugumuz olgularda, igne biyopsi
materyalleri, en az 6-8 portal alan
icermektedir. Literatiirde yetersiz olarak
degerlendirilen karaciger igne biyopsi
oraninin  %20-30°lara  kadar ulastig:
belirtilmektedir.8  Calismamizdaki 121
olgunun 16's1 (%13.2) yetersiz olarak
degerlendirilmistir. Bu agidan bakildiginda
merkezimizde karaciger igne biyopsi islemi
sonucunda karaciger histopatolojisi ile ilgili
bir taniya ulasma olasiliginin diger
merkezlerle karsilastirildiginda daha yiiksek
oldugu goriilmektedir. Yetersiz doku
orneginin en énemli nedeni az sayida portal
alan icermesi ya da portal alan
icermemesidir. Yetersizlik kriterleri
icerisinde diger o©nemli bir neden de,
karaciger igne Dbiyopsi = materyalinin

subkapsiiler bolgeden orneklenmis
olmasidir. Bu bolgede portal alanlarda fibroz
cat daha genistir, fibrozisin

degerlendirilmesi acisindan uygunsuzdur,
¢inkii bu alanlarda fibrozis, artmis olarak
yanlis  yorumlanabilir.? Calismamizda
yetersiz olarak degerlendirdigimiz

Cocuklukta Karaciger Igne Biyopsileri

vakalardaki yetersizlik kriterleri literatir
bilgileri ~ile  uyumlu olup, biyopsi
materyalinin subkapsiiler bolgeyi icermesi,
az sayida portal alan icermesi, 6érneklenen
dokunun hepatik parankimi yeterince
orneklememesi olarak belirlenmistir.10

Yazar Katkisi: Hipotezin olusturulmasi,
tasarim, yorumlama, makalenin yazimi: NA

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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Yenidogan yogun bakim iinitesinde izlenmis bebeklerin ebeveynlerinin
postpartum depresyonlari ve risk faktorleri

Evin ilter Bahadur!

1 Mersin Sehir ve Egitim Arastirma Hastanesi, Gelisimsel Pediatri poliklinigi, Mersin, Tiirkiye

0z

Amag: Annelerin postpartum depresyonu (PPD) siklikla calisiimisken, babalarin PPD ile ilgili cok az
bilgi vardir. Depresyon bireyi, esini olumsuz etkiledigi gibi ebeveyn-cocuk iliskisinin kalitesini
etkileyerek cocugun gelisimini de olumsuz etkiler. PPD risk faktorlerin kiiltiirler arasinda degisiklik
gosterdigi bilinmektedir. Calismada yenidogan yogun bakim iinitesinde (YYBU) izlenmis bebekleri
olan ebeveynlerde PPD sikligini ve risk faktorlerini arastirmayr amagladik. Yontem: Calismaya,
Mersin Egitim Arastirma Hastanesi gelisimsel pediatri poliklinigine bagvuran, YYBU’'nde bebegi
izlenmis olan ebeveynler katildi. Ebeveynlere Edinburgh Postpartum Depresyon Olgegi (EPDO) ve
sosyodemografik veriler icin veri formu dolduruldu. Tibbi bilgiler hastane kayitlarindan kaydedildi.
Bulgular: Bebeklerin %54,1’i kiz, bebeklerin ortalama yasi 57.43+48.06 giin, ortalama dogum
haftalar1 32.64+3.38 hafta, ortalama dogum agirliklar1 1869+587gr, ortalama anne yasi 28.9+5.38y,
ortalama baba yas1 33.12+5.66y saptandi. Annelerin %54.1’'inin, babalarin %27.9’unun EPDO skoru
kesim degerinin lizerinde saptandi1 (p<0.002). Anne ve baba EPDO skorlar1 arasinda pozitif iliski
saptandi (r2=0,54 p<0.001). ikili analizlerde anne EPDO skoru ve dogum haftasi arasinda pozitif iliski
saptandi (r2=0.26 p=0.042). Intrakranial kanamasi (iKK) olan bebeklerin annelerinde daha yiiksek
depresyon siklig1 saptandi (p=0.034). Anne ve babalarin depresyonuyla cinsiyet, calisma durumu,
egitim diizeyi, bebegin kalp problemleri, entlibasyonu arasinda iliskili saptanmadi. Coklu analiz
sonucunda, babanin PPD durumu; aylik gelir durumu (Exp(B):0.011 p=0.012), babanin egitim diizeyi
(Exp(B):0.046 p=0.034), anne depresyonu ile (Exp(B):18.147 p=0.013) iliskili bulunurken; anne PPD
durumu bebegin IKK éykiisiiniin olmasi (Exp(B):15.616 p=0.03), baba depresyonuyla (Exp(B):107.74
p=0.004) iliskili bulundu. Sonug¢: Anne ve babalarin énemli bir kisminda depresif semptomlarin
oldugu saptandi. Literatiirle uyumlu olarak, iKK olan bebege sahip olma, esin depresyonu ve diisiik
gelir diizeyi, diisiik baba egitim diizeyi ebeveyn PPD i¢in erken miidahale ihtiyacini gosterebilir.

Anahtar Kelimeler: Anne postpartum depresyonu, baba postpartum depresyonu, risk faktorler,
yenidogan
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Riskli bebek ebeveynlerinde depresyon

The prevalence and risk factors of postpartum depression in parents
whose infants admitted in the neonatal intensive care iinit

Abstract

Aim: Maternal postpartum depression (PPD) has been widely studied, but little is known about
paternal PPD. Depression of parents negatively effects the child's development. PPD risk factors may
change across cultures. In this study, we aimed to investigate the frequency of depression and risk
factors of PPD in parents whose infants were followed in the neonatal intensive care unit (NICU).
Method: This study was conducted in Mersin City and Training Research Hospital, Developmental
and Behavioral pediatrics outpatient clinic. Parents whose infants were followed in the NICU included
the study. The Edinburgh Postpartum Depression Scale (EPDS) and a questionnaire for
sociodemographic data were filled out by parents. Medical data was recorded from the hospital
records. Results: As a result, 61 parents participated in the study. The EPDS score of 54.1% of
mothers and 27.9% of fathers were found above the cut-off value (p<0.002). A positive correlation
was found between the EPDS scores of mothers and fathers (r2=0.54 p<0.001). In bivariate analyses,
maternal depression score was positively associated with gestational age. Mothers of infants with
intracranial bleeding had more depressive symptoms (p=0.034). According to multiple analyses,
family income, paternal education and maternal depression were found to be associated with
paternal depression; having an infant with intracranial bleeding and paternal depression were found
to be associated with maternal depression. Conclusion: It was found that a significant part of parents
had depressive symptoms. Spouse’s depression and infants with intracranial bleeding, lower family
income, lower paternal education level might indicate the need for intervention of parents’ PPD.

Keywords: Maternal postpartum depression, paternal postpartum depression, risk factor, neonatal

Giris acabilmektedir. PPD risk faktorleri kiltiirler

Postpartum depresyon (PPD) arasinda degisiklik gostermektedir.

dogumdan sonraki bir yil iginde belirtileri Caliymada yenidogan yogun bakim

ortaya cikan orta veya ciddi depresyon olarak
tanimlanir. Dogumun en sik komplikasyonu
olmasina ragmen siklikla tanimlanmayan ve
tedavi edilmeyen komplikasyonudur.
Annelerin PPD genis o6lciide ¢alisilmasina
ragmen babalarda PPD konusuyla ilgili cok az
calisma mevcuttur. Literatiirde, annelerde PPD
siklig1 %5 ile %60 oraninda degismekteyken,!
sinirli sayida olan ¢alismalarda babalarin PPD
sikligit %4 ile %25 oraninda saptanmigtir.23
Ebeveynlerin PPD, kendilerini ve esleriyle
iliskilerini etkiledigi gibi, bebege
baglanmalarini, ebeveynlik becerilerini,
cocuklarinin dil, kognitif ve sosyal duygusal
gelisimlerini etkilemektedir.#> Bebeklerini
kaybetme duygusu, ayrilma kaygisi, iinitenin
stresli ortami bebegi yenidogan yogun bakim
Uinitesinde izlenmis anne ve babalarda
depresyon riskinin daha yiiksek olmasina yol

linitesinde izlenmis riskli bebeklerin anne ve
baba PPD sikligini ve risk faktorlerini
degerlendirmeyi amagladik.

Yontem

Calisma, Ocak 2022 ve Subat 2022
tarihleri arasinda Mersin Sehir ve Egitim
Arastirma Hastanesi Gelisimsel Pediatri
polikliniginde  yiriitilmiis  bir  anket
calismasidir. Calismaya katilma goniillilik
esasina dayanmaktadir. Bebekleri yenidogan
yogun bakim Unitesinde izlenmis ve gelisimsel
pediatri polikliniginde takipli olan, anne ve
babalar c¢alismaya Kkatilmistir. Poliklinik
ziyaretlerinde anne ve babalar tarafindan
Edinburgh Postpartum Depresyon Olgegi
(EPDO) ve ¢alisma icin hazirlanmig veri formu
dolduruldu. Tibbi bilgiler (dogum haftasi,
dogum agirhigi, hastanede yatis siiresi,
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entiibbasyon durumu ve siiresi, intrakanial
kanama (iKK), kardiyak problemleri) hasta
dosyalarindan kaydedildi. Etik kurul onami
Toros Universitesi Etik Kurulundan alinmistir.

EPDO dogum sonrasi dénemde
depresyon riskini belirlemek amaciyla
gelistirilmis bir 6lcektir.6 Engindeniz ve ark?”
tarafindan Tiirkce gecerlik ve gilivenirligi
yapilan 6lgek 10 sorudan olusmustur. Olgegin
kesme puani > 10 olarak kullanilmistir.8

Bulgular

Calismaya 61 anne ve 61 baba katild.
Calismaya katilan 61 bebeklerin %45.9 erkek,
ortalama dogum agirhiklar1 1869 gr+587 gr,
ortalama dogum haftalar1 32.64+3.38 hafta
olarak saptandi. Bebeklerin = %59’unda
kardiyak problemleri, %23’iinde IKK oldugu
gorildi (Tablo1).

Calismada annelerin  %54.1’'inde,
babalarin %27.9’'unda EPDO puanlar1 kesim
degerinin lizerinde saptandi.. Anne ve
babalarin EPDO skorlar arasinda orta diizey
pozitif iliski saptandi (r2=0.54 p<0.001). Anne
EPDO skoru dogum haftas: ile pozitif iliski
saptanirken (r2=0.26 p=0.042), dogum agirhgi,
hastanede yatis siiresi, anne ve baba yaslariyla
arasinda  istatiksel anlamli  bir iliski
saptanmadi. Baba EPDO skorunun dogum
haftasi, dogum agirhigi, hastanede yatis siiresi,
anne ve baba yaslariyla arasinda istatiksel
anlaml bir iliski saptanmadi. IKK 6ykiisii olan
bebege sahip annelerin, IKK olmayan
bebeklerin annelerine gore daha yiliksek
oranda depresyon sikligi saptandi (p=0.034)
(Tablo 2).

Riskli bebek ebeveynlerinde depresyon

Tablo 1 Calismaya katilan bebek ve
ebeveynlerin sosyodemografik 6zellikleri

Annenin yasi*, yil 28.9+5.3
Babanin yasi*, yil 33.12+5.6
Bebegin yas1*, giin 57.43+ 48
Annenin egitim diizeyi N %
Universite mezunu 21 344
Babanin egitim diizeyi

Universite mezunu 23 377
Annenin ¢alisma durumu 10 164
Aylik gelir durumu

Asgari licret listiinde 38 639

Gebelikte saghk sorunlart 24  39.3
Gebeligin tedaviyle olmas1 10 16.4

Dogum haftasi

<32 gh 23 37.7
32-35gh 23 377
>35 gh 15 246

Dogum agirhig:

<1500gr 20 328
1500-2500gr 31 508
>2500gr 10 164

*. ortalama * SD

Coklu dogrusal regresyon analizine,
ebeveyn PPD icin olasi risk faktorlerin etkisini
degerlendirme amaciyla, literatiirle uyumlu
olarak, bebeklerin dogum haftasi, dogum
agirhgl, hastanede yatis siireleri, IKK
durumlari, kardiyak anomalileri, ebeveyn
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egitim diizeyleri, aylik gelir diizeyi, eslerin PPD
degiskenler olarak eklendi. Sonu¢ olarak, IKK
oykiisii olan bebege sahip olma
(Exp(B):15.616 p=0.03) ve esin PPD olmasi
(Exp(B):107.74 p=0.004) anne depresyonu

Riskli bebek ebeveynlerinde depresyon

icin; disik gelir diizeyi (Exp (B):0.011
p=0.012) ve esin depresyonu (Exp(B):18.147
p=0.017), diisiik baba egitim diizey (B):0.046
p=0.034) baba PPD igin risk faktorleri olarak
saptandi.

Tablo. 2 Ebeveyn postpartum depresyonun sosyodemografik ve bebek tibbi bilgileriyle iliskisi

Anne depresyonu p degeri Baba depresyonu p degeri
EPDO<10 EPD0>10 EPDO<10 EPD0>10
N (%) N (%) N (%) N (%)
Annenin egitim 0.070 0.761
diizeyi
[Ikégretim mezunu 19 (67.9) 16 (48.5) 24 (54.5) 11 (64.7)
Lise mezunu 0(0) 5(15.2) 4(9.1) 1(5.9)
Universite mezunu 9(32.1) 12 (36.4) 16 (36.4) 5(29.4)
Babanin egitim 0.919 0.201
diizeyi
[Ikégretim mezunu 11 (39.3) 12 (37.5) 14 (31.8) 9 (56.3)
Lise mezunu 7 (25) 7 (21.9) 12 (27.3) 2(12.5)
Universite mezunu 10 (35.7) 13 (40.6) 18 (40.9) 5(31.3)
Aylik gelir durumu 0.665 0.784
Asgari iicretin altinda 3(10.7) 2(6.3) 2 (4.5) 3(18.8)
Asgari iicret 9(32.1) 8 (25) 14 (31.8) 3(18.8)
Asgari licret listlinde 16 (57.1) 22 (68.7) 28 (63.6) 10 (62.6)
Cinsiyet 0.369 0.093
Kiz 14 (50) 19 (57.6) 21 (47.7) 12 (70.6)
Erkek 14 (50) 14 (42.4) 23 (52.3) 5(29.4)

Mersin Univ Saglk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 138



Riskli bebek ebeveynlerinde depresyon

Tablo. 2'nin devami Ebeveyn postpartum depresyonun sosyodemografik ve bebek tibbi bilgileriyle iliskisi

Anne depresyonu p degeri Baba depresyonu p degeri
EPDO<10 EPD0O>10 EPDO<10 EPD0>10
N (%) N (%) N (%) N (%)
Cinsiyet 0.369 0.093
Kiz 14 (50) 19 (57.6) 21 (47.7) 12 (70.6)
Erkek 14 (50) 14 (42.4) 23(52.3) 5(29.4)
Dogum haftasi 0.227 0.593
<32 gh 12 (42.9) 11 (33.3) 17 (38.6) 6 (35.3)
32-35 gh 12 (42.9) 11 (33.3) 15 (34.1) 8 (47.1)
>35 gh 4(14.3) 11 (33.3) 12 (27.3) 3 (17.6)
Dogum agirhig: 0.197 0.593
<1500gr 10 (35.7) 10 (30.3) 17 (38.6) 6 (35,3)
1500-2500gr 16 (57.1) 15 (45.5) 15 (34.1) 8(47.1)
>2500gr 2(7.1) 8(24.2) 12 (27.3) 3 (17.6)
Entiibasyon 0.771 0.342
Evet 19 (70.4) 25 (75.8) 33 (76.7) 11 (64.7)
Hayir 8(29.6) 8(24.2) 10 (23.3) 6 (35.3)
Kardiyak sorunlar 0.494 0.186
Evet 16 (57.1) 20 (60.6) 28 (63.6) 8(47.1)
Hayir 12 (42.9) 13 (39.4) 16 (36.4) 9 (52.9)
Tartisma sahip olma, diisiik gelir diizeyi ve dusiik baba

Bebekleri yenidogan yogun bakim
linitesinde izlenmis anne ve babalarin birlikte
PPD ve risk faktorlerini arastiran bu calismada
annelerin yarisindan fazlasinin, babalarin da
yaklasik %30’unun depresif bulgulara sahip
oldugu ve eslerin PPD, IKK dykiisii olan bebege

egitim diizeyi olas1 risk faktorleri olarak
gosterilmigtir: Calismalar, bebekleri
yenidogan yogun bakimda izlenmis annelerin
depresyon sikliginin %28 ile %70 arasinda
gostermistir.? Bu ¢alismada literatiirle uyumlu
olarak, annelerin %54.9’unda EPDO’ne gore
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depresyon semptomlar1 oldugu gosterilmistir.
Beklenildigi gibi bebekleri yenidogan yogun
bakimda izlenmis babalarin PPD siklig1
literatlirdeki sikligin iistiinde saptanmistir.
Yine literatiirle uyumlu olarak annelerde
depresyon sikligt  babalarin  depresyon
sikligindan daha fazla saptanmistir.219 Anding
ve ark? yaptig1 ¢alismada, calismamiza benzer
olarak esin depresyon skoru her iki ebeveyn
depresyonu icin 6nemli bir risk faktorii olarak
goriilmiistiir. Tahirkheli ve ark!! yazdigi
derlemede bebegin dogum haftasi, dogum
agirhgi, aylik gelir durumu, uzun streli
hastanede yatis siiresi ve bebegin 6nemli
hastaliklar1 arasinda istatiksel anlaml iligki
oldugu gosterilmistir. Bu ¢alismada bebegin
IKK &ykiisiiniin olmasi anne PPD, aylik gelir
durumunun diisiik olmasi, diisiik baba egitim
diizeyi baba PPD igin risk faktéri olarak
gosterilmistir.

Diisiik 6rneklem sayis1 c¢alismanin
onemli kisithligi olmasina ragmen, yogun
bakimda izlenen bebeklerin anne ve babalarin
beraber PPD degerlendirilmesi c¢alismanin
onemli giicliligudir

Sonug olarak yogun bakimda izlenen
bebeklerin anne ve babalarin 6nemli bir
kisminda PPD semptomlari saptanmistir. Anne
ve babalarin PPD miidahalelerinde eslerin
katillm1  ve  eslerin  depresyonlarinin
degerlendirilmesi biiyiik 6nem tasimaktadir.
Eslerin depresyonu, disiik gelir diizeyi, dusiik
baba egitim diizeyi ve IKK olan bebege sahip
olma ebeveyn PPD icin risk faktorleri olarak
degerlendirilmelidir.

Yazar Katkilari: EIB: Konsept, tasarim,
denetim, veri toplama ve isleme, analiz ve
yorumlama, literatiir arastirmasi, yazma ve
diizenlemesi

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda g¢ikar
¢atismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi
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Covid-19 salgininin ¢ocuk ve genc¢lerin ruh saghigina yansimasi

Giilen Giiler Aksu?, ipek incel?, "/Atanur Akar3, "“'Nuran Sinem Ustiin?,

Zahide Dilara Cam?, "“'Fevziye Toros?

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk ve Ergen Ruh Sag. ve Hast. AD, Mersin, Tiirkiye
2 Tarsus Amerikan Koleji, Mersin, Tiirkiye

3 Nuh Naci Yazgan Universitesi, Psikoloji Béliimii, Kayseri, Tiirkiye

0z

Amag: Pandemi; bebek, cocuk, genc ve yetiskin olmak iizere toplumun hemen hemen her kesimini
ruhsal saglig1 acisindan olumsuz etkiledi ve etkilemeye devam etmektedir. Biz pandemi siirecinde
psikiyatrik basvurusu olan genclerde depresyon ve anksiyete semptomlar1 basta olmak lizere
ruhsal sorunlarim arastirmay1 amacladik. Yontem: Calismada Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
psikiyatri poliklinigine pandemi baslangicindan bir yi1l sonraki 3 aylik dénemde bagvuran 9-19
yas arast 181 hasta yer almaktadir. DSM-IV tani kriterlerine gére ruhsal muayeneleri yapilan
hastalarin retrospektif dosya kayitlarindan sosyodemografik 6zellikleri beck depresyon ve stirekli
anksiyete puanlar1 kaydedildi. Bulgular: Calismada en sik saptanan tanilar siklik sirasina gore;
anksiyete bozuklugu, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu ve depresyondu. Kiz ¢ocuklarinin
depresyon ve kaygi puanlar1 erkeklerden anlamlh diizeyde fazlaydi (p<0.01). Beck depresyon
Olgek puanlarina gore kizlarda depresyon goriilme riski erkeklerin 3.3 katiydi. Sonug: Cocuk ve
gencler icin riskli olan bu pandemi stirecinde genclerin stresle bas edebilme diizeyinin, psikolojik
saglamlik diizeyinin desteklenmesi, ruhsal muayenelerinin ihmal edilmemesi ruh sagh sorunlarini
acisindan faydali olacaktir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, cocuk, geng, anksiyete, depresyon.
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Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi

Reflection of Covid-19 epidemic on mental health of children and
youth

Abstract

Aim: Pandemic; It has negatively affected and continues to affect almost every part of the society,
including infants, children, youth and adults, in terms of their mental health. We aimed to
investigate the mental problems, especially depression and anxiety symptoms, in young people
who had psychiatric applications during the pandemic process. Method: The study included 181
patients aged 9-19 years, who applied to the Mersin University Faculty of Medicine psychiatry
clinic in the 3 months following the onset of the pandemic. Sociodemographic characteristics, beck
depression and trait anxiety scores were recorded from the retrospective file records of the
patients whose psychiatric examinations were performed according to the DSM-IV diagnostic
criteria. Results: The most common diagnoses in the study, in order of frequency; anxiety
disorder, attention deficit hyperactivity disorder, and depression. Girls' depression and anxiety
scores were significantly higher than boys' (p<0.01). According to Beck depression scale scores,
the risk of depression in girls was 3.3 times that of boys. Conclusion: In this pandemic process,
which is risky for children and young people, supporting the level of coping with stress,
psychological resilience, and not neglecting mental examinations will be beneficial in terms of
mental health problems.

Keywords: COVID-19, child, young people, anxiety, depression.

Giris

gosterdigini vurgulamaya devam

Koronavirus hastaligr 2019 (COVID-
19). Kasim 2019°da Cin’de ilk vakanin
goriilmesiyle ortaya c¢ikmis olup Diinya
Saghk Orgiitii tarafindan 11 Mart 2020’de
kiiresel salgin (pandemi) olarak ilan
edilmistir.! Kisa siirede diinya ¢apinda genis
bolgeleri etkileyerek toplum saglig1 tizerine
onemli bir tehdit haline gelmistir. Yiiksek
bulasicilik ve 6liim orani nedeniyle evrensel
boyutta fiziksel ve ruhsal saglik sorunlarinin
ortaya ¢ikmasina neden olmustur. 23

Pandemiyle birlikte hayatimiza giren
yenilikler; sosyal mesafe kurali, karantina
uygulamalari, sokaga c¢ikma yasagi, maske
kullanimi, olimler, ekonomik sorunlar,
egitime uzaktan devam edilmesi ve degisen
is ortami gibi strese yol acabilecek bircok
yeni durum gelismistir.

Enfekte olma korkular;, maddi
kayiplar, edinilen yanlis/yetersiz bilgiler,
yetersiz sosyal destek de tiim insanlar icin
pandemiyi daha da bas edilmesi gii¢ bir hale
getirmistir. Yapilan pek c¢ok arastirma
pandemi gibi felaketlerin sonrasinda
toplumda ozellikle ruhsal sikintilarin artis

etmektedir.5

Yayilimi hizli bir salgin, virtisiin insan
saghgl lizerindeki etkilerinin tam olarak
bilinemezligi, kesin tedavisinin olmamas;,
viriisiin 6liimcil etkileri, toplumda korku,
sikint1 ve kaygiya neden olmakta, uzun vadeli
stres ve kaygl ise depresyon ve diger ruh
sagligi sorunlarini tetiklemektedir.6-10

Kritik bir gelisim doneminde olan
cocuk ve ergenler genellikle pandeminin
psikososyal etkilerine karsi daha
savunmasizdirlar. Olumsuz  durumlarla
uygun basa c¢ikma stratejilerinin heniiz
gelismemis olmasi nedeniyle daha fazla stres
ve travmaya maruz kalabilmekte ve ruhsal
sagliklar1 daha cok etkilenebilmektedir.11-14
UNICEF (Birlesmis Milletler Cocuklara
Yardim Fonu) (2020) COVID-19 nedeniyle
hayatlar1 derinlemesine degisen ¢ocuklarin
bu salginin en biiyiik kurbanlar1 arasinda
olma riski tagidiklarini bildirmistir.15

Pandemide karantina, kisith sosyal
hayat, sosyal mesafe kurallari, evde kalma
siiresinde uzama, okul ortamindan
uzaklasma, akranlarla iletisimin  ve
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etkilesimin  azalmasi, bozulan  uyku
diizenleri, artan teknoloji maruziyeti ve
yogun internet kullanimi. artan dikkat ve
konsantrasyon sorunlari, azalan fiziksel
aktivite, evde kisisel alanin kalmayisi, aile ici
catismalar ve ailenin ekonomik kayiplari gibi
pek cok faktor cocuk ve ergenlerin ruhsal
sagligini olumsuz yonde etkilemektedir.16-20
Ayrica cocuklarin siirekli olarak evlerinde
salginla ilgili olumsuz durumlara ve
haberlere maruz kalmalar:1 da panik ve stres
yasamalarina sebep olmaktadir.2! Bu
durumun saglikli ¢ocuklara ruhsal etkileri
oldugu gibi hali hazirda psikiyatrik bir
bozuklugu olan ¢ocuk ve genclerin pandemi
nedeniyle yasadig1 sikintilar ve ihtiyaclari
olan ruhsal destege ulasma giicliikleri
mevcut durumu daha da zorlu hale
getirmistir. Salginin ilk ciktig1 yer olan Cin’de
12-18 yas aras1 8079 ergenle yapilan bir
ozbildirim anket c¢alismasinda; pandemi
doneminde depresyon ve kaygi belirtileri
prevalanslar1 sirasiyla; %43.7 ve %37.4
olarak bulunmustur.22 Yine Zhou ve ark.’nin
11-18 yas araligindaki 4805 kiz ergenle
yaptiklar1 bir c¢alismada, katilimcilarin
%39.5’inin depresyon oOlceginden yiiksek
puanlar aldiklari; 6zellikle uzaktan egitimin,
hastalik iliskili kaygilarin, giinlik uyku
sturesinin 6 saatten az olmasinin, giinlik
fiziksel aktivitenin 30 dakikadan az
olmasinin depresyon belirtileri ile yakindan
iliskili oldugu bildirilmistir.23

Tiirkiye'de okullarda egitim 16 Mart
2020'de durdurulmus. 3 Nisan 2020'de
¢ocuk ve ergenlere sokaga cikma yasagi
getirilerek evde karantina uygulamasina
baslanmistir.24 Uzun siireli karantinanin
¢ocuklarin ve ergenlerin ruh saghgi tizerinde
olumsuz etkileri oldugu ve stres, kaygi ve
depresyona neden olabilecegi yapilan
arastirmalarda gosterilmistir.2s

Pandemi oncesinde ruhsal bozukluk
varlig, oOncesinde var olan travmatik
yasantilar. ebeveynde psikiyatrik
bozuklugun olmasi, ebeveynin stres
diizeyinin ylksek olmasi gibi faktorler de

ergenlerde pandemi silirecinde ruhsal

. s o Yss 26,27
sorunlarin gelisim riskini artirmaktadir.

Farkli ilkelerde yapilan ¢alismalarda
depresyon ve kayg belirtileri gelisimi ile
iliskili 6zellikli risk faktorleri arasinda; kiz
cinsiyet, kentsel bolgede ve pandemi

Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi

acisindan riskli bolgelerde yasama, COVID-
19 ile iliskili hastalik belirtilerinin olmasi
veya hastalanma kaygisinin yiliksek olusu,
diisiik sosyoekonomik diizey ve aile ici
catismanin varligl belirtilmektedir.22.28.29

Calismalar giderek artan bir sekilde
pandemilerin yetiskin hastalar tlizerindeki
ruh saghgi etkilerine odaklaniyor olsa da,
nispeten az sayida calisma pandemilerin
cocuklar ve ergenler iizerindeki etkilerine
odaklanmaktadir.25-3 Bu nedenle enfekte
olmayan c¢ocuk ve ergenlerin pandemi
doneminde ruhsal durumlarini inceleyen
arastirmalara gereksinim oldugu
diisiiniilmektedir. Bu ¢alismada pandemiden
baslangi¢ tarihinden bir yil sonraki li¢ ay
icerisinde c¢ocuk psikiyatri poliklinigine
basvuran ¢ocuk ve ergen olgularinin ruhsal
sorunlarinin degerlendirilmesi
amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Calisma retrospektif kesitsel bir
calisma olup pandemiden tam bir y1l sonraki
3 aylik donemde, nisan-mayis-haziran 2020
tarihleri arasinda, Mersin Universitesi Tip
Fakiiltesi (MeUTF) psikiyatri poliklinigine
basvuran The Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders-1IV (DSM-IV)’e
gore ruhsal muayeneleri yapilmis olan 9-19
yas arasi 181 hastadan olusmaktadir. Hasta
dosyalarinda yer alan sosyodemografik
bilgiler ve muayene esnasinda hasta
tarafindan  doldurulan  ¢ocuklar icin
depresyon 6lcegi ve siirekli anksiyete dlcegi
verileri ve DSM-IV tani olciitlerine gore
saptanan ruhsal bozukluklara dair veriler
calismada  kullanilmistir.  Ebeveynlerde
ruhsal bozukluk varli1 ve tanisi1 ebeveynin
0z bildirimlerine dayali olarak
degerlendirilmistir.

Cocuklar igin Depresyon Olgegi
(CDO) (Children’s Depression Inventory,
CDI), 6-17 yas cocuklarina uygulanabilen ve
depresyonu degerlendiren 6z degerlendirme
Olcegidir. 27 maddeden olusan dlgekte her
secenek belirtinin siddetine gore sifir, bir ya
da iki puan alir. Kesim puani 19’dur. En
yiiksek puan 54'tiir. Olgegin. Cronbach alfa
katsayis1 0.80 olarak bulunmustur. Bu
calismada ise Cronbach alfa katsayis1 0.70
hesaplanmistir.31.32
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Cocuklar 1i¢in Siirekli Anksiyete
Olcegi (CISAO) Spielberger tarafindan
gelistirilen durumluk-siirekli kaygi olcegi,
yirmiser maddelik, siirekli ve durumluk
kaygiy1 Olgen iki alt Olcekten olusmaktadir.
Cocuk veya ergenin kendisi tarafindan
doldurulan 6lcegin Tiirkce gecerlik ve
giivenirlik calismas1 Ozusta tarafindan
yapilmistir.33  Siirekli kaygi  olceginde,
kayginin sikligina gére her madde 1, 2 veya 3
olarak puanlandirilmaktadir. Durumluk
kaygi oOlceginde ise her maddedeki 3
secenekten kendisine uygun olani1 se¢mesi
istenmekte ve yine 1, 2 veya 3 olarak
puanlandirilmaktadir. 20-60 arasinda bir
puan elde edilmektedir.3+

istatistiksel Yontem

Arastirmada veriler SPSS programi
ile  ¢ozlimlenmistir. ~ Sosyo-demografik
veriler betimsel istatistiksel teknikle,
karsilastirmalar “t test” araciligiyla ve
degiskenler aras1 iligskiler = “pearson
korelasyon” ile analiz edilmistir.

Bulgular

Calismada yer alan 181 olgunun
%66.3't1 (n:120) kiz, % 33.7’si (n:61) erkekti.
Olgularin yas ortalamasi 14.31+2.34 iken 12
yas Ustii olgu sayisi c¢alisma grubunun
%.79’unu (n:143) olusturuyordu. Olgularin
% 9340 (m:169) ilkokul egitimini
tamamlamis olup ilkokul isti diizeyde
egitim hayatina devam etmekteydi. Calisma
grubunun sosyodemografik 6zellikleri Tablo
1’de 6zetlenmistir.

Olgularin %89.5’inde ruhsal
bozukluk mevcut iken, olgularin
%14.91’inde az bir tane komorbid ruhsal
bozukluk tanis1 mevcuttu. En sik saptanan
ruhsal bozukluk %32.6 (n=59) oram ile
anksiyete  bozukluklariydi.  Cocuk ve
ergenlerde saptanan ruhsal bozukluklar
Tablo 2 ‘de gosterilmisgtir.

Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi

Tablo 1. Sosyodemografik 6zellikler

N Min. Max. Ort SD

Egitim 18 12.0 2.3

3 L 300 4 865
(y1)
Yas 18 19.0 143 23

N A T
(y
Karde
s 18 0.00 7.00 127 (5)_9
Sayisi
A:“e 18 300 59.0 417 52
yas 1 0 0 3 6
(yil)
Anne g 150 100 4.1
egitim 0.00

1 0 9 4
(yil)
B:ba 18 300 760 457 63
yas 1 0 0 5 3
(y1)
Baba g 180 107 4.0
egitim 0.00
1 0 7 6

(y1l)

Tablo 2. Calismaya katilan c¢ocuk ve
ergenlerde saptanan ruhsal bozukluklar

Ruhsal bozukluk N %
Yok 19 10.5
DEHB 53 29.3
MDB 47 26.0
Anksiyete Boz. 59 32.6
Diger 3 1.6
Total 181 100.0

MDB: Major Depresif Bozukluk, DEHB:
Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu

Annenin 6z bildirimine dayali olarak
edinilen bilgilere gore olgularin annelerinin
%19.9 (n=36)’unda en az bir ruhsal bozukluk

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 145



tanis1 mevcuttu. Olgularinin annelerinin
ruhsal hastaliklar1 Tablo 3‘de gosterilmistir.

Tablo 3. Annenin ruhsal bozukluklari

Ruhsal bozukluk n %

Yok 19 10.5
DEHB 53 29.3
MDB 47 26.0
Anksiyete Boz. 59 32.6
Diger 3 1.6

Total 181 100.0

MDB: Major depresif bozukluk DEHB: Dikkat
eksikligi hiperaktivite bozuklugu

Babalarin %12.7 (n=23)’sinde en az
bir ruhsal bozukluk tanis1 mevcuttu. En sik
goriilen ruhsal bozukluk ise anksiyete
bozukluguydu. Olgularin babalarinin ruhsal
bozukluklar1 Tablo 4 ‘de gosterilmistir.

Tablo 4. Babanin ruhsal bozukluklar:

Ruhsal bozukluk N %

Yok 158 87.3
Anksiyete 9 5.0
MDB 3 1.6
Alkol Bag. 3 1.6
Psikoz 3 1.6
DEHB 5 2.9
Total 181 100

MDB: Major depresif bozukluk DEHB: Dikkat
eksikligi hiperaktivite bozuklugu

Kizlarin Beck depresyon ve stirekli
kaygi puanlar sirasiyla 21.22+#10.11 ve
31.36+11.39 iken erkeklerin Beck depresyon
ve surekli kaygi puanlar1 13.80+8.71 ve
21.78410.00 idi. Tim orneklemde Beck

Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi

depresyon ve siirekli kaygi 6lcek puanlari
icin kizlarla erkekler arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamhydi (sirasiyla,
t(179)=4.88, p<.001; t(179)=5.63, p<.001).
Kizlarin hem Beck hem de kaygi puani
erkeklerinkinden ytiksek saptandi. Cinsiyete
gore Depresyon ve siirekli kaygi puanlari
Tablo 5‘te gosterilmistir.

Tablo 5. Cinsiyete gore Beck Depresyon
Olgegi ve Siirekli Kaygi Olcek Puanlari

cinsiyet n Ort. SD p
Beck kiz 120 2122 10.11
Dep. p<.001
o oerkek o 4380 g1
Olgegi

Stirekli kiz 120 3136 11.39
Kaygi p<.001
erkek 61 21.78 10.00

Kizlarin %61.7’sinde Beck depresyon
puanlar1 =19 iken. erkeklerde bu oran
%32.8’dir. Tim Orneklem icin Ki kare
istatistiksel olarak anlamh saptanmistir.
(x2(1)=13.51. p<0.001). Odds Ratio’'nun
gosterdigi kizlarin  yliksek  depresyon
grubunda olma orani erkeklerin 3.3 katidir.
Beck depresyon ile Kaygi o6lcek puanlari
arasindaki  korelasyon r=.74, p<.001
saptanmistir.

Tartisma

Bu ¢alismada biz, pandemi siirecinde
psikiyatrik  basvurusu olan genclerde
depresyon ve anksiyete semptomlar1 basta
olmak iizere ruhsal sorunlarini arastirmayi
amagladik.  Calismamizda  pandemiden
baslangi¢ tarihinden bir yi1l sonra ¢ocuk
psikiyatri poliklinik basvurularinda en sik
saptanan tanillar sikhk sirasina gore
anksiyete bozuklugu, DEHB ve depresyondu.
Kiz ¢ocuklarinin depresyon ve kaygi puanlari
erkeklerden anlaml diizeyde fazlaydi. Beck
depresyon olcek puanlarina gore kizlarda
depresyon gorilme riski (Beck = 19)
erkeklerin 3.3 katiydi.

Cocukluk ve ergenlik donemi
fizyolojik, psikolojik, sosyal gelisim ve
degisimin yogun oldugu donemlerdir. Sosyal
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iliskiler ve paylasimin oldukca kiymetli
oldugu bu déonemlerde ¢ocuklarin hayatinin
onemli bir béliimiinii okul olusturmaktadir.
Okul sadece egitim 6gretim yeri degil ayn
zamanda akran iletisiminin = oldugu
sosyallesme alanidir. Pandeminin baslamasi
ile alinan tedbirler arasinda uzaktan egitim
ve genclere sokaga c¢ikma yasagl gibi
uygulamalar gelisimsel bir ihtiyac olan
sosyallesme stireclerini olumsuz
etkilemistir.3> Ayrica kisitlamalara ikincil
ortaya cikan evde kisith yasam, sedanter
hayat, ekran maruziyetinde artis, sagliksiz
beslenme, kilo artisi, genel saghk
durumunda olumsuzluklarin yani sira ruhsal
acidan da c¢ocuk ve gencleri olumsuz
etkilemekte, kaygi ve depresif belirtilerin
artmasina yol agmaktadir.16-20.36

Tiirkiye’de  yapilan  bir  anket
calismasinda, covid pandemi baslangicindan
bir ay sonra ebeveynlere cocuklarinda
goriilebilecek ruhsal belirtiler acisindan
anket uygulanmistir. Bu anket sonuglarina
gore cocuklarin %15.9'un covid semptomlari
acisindan kendisini kontrol ettigi, %28.1’inin
kirli bir yere dokunmasa da sik sik el
yikadigl, %17.1'inde uykuya dalma gli¢ligii
oldugu, %18.6’siin eskiye gore daha fazla
endiseli oldugu, %22.3’i eskisinden daha
cabuk ofkelendigi bildirilmistir.3”
Pandeminin baglangicinda bildirilen bu
ruhsal sorunlara dair oranlar goérece
diistiktiir. Pandemi siireci ve hayatimiza
getirdigi zorluklar yaklasik 2 yildir devam
etmekte ve uzayan stres durumunun ruh
sagligina olumsuz etkileri zaten bilinen bir
gercektir.38 Pandemi siirecinde c¢ocuk ve
ergenlerde yasanan ruhsal sorunlar ile ilgili
birgok  yayin  yapilmistir.  Calismalar
depresyon prevalansini %2.2’den %63.8’e,
anksiyete prevalansini %7.5’den  %49.5’e
varan oranlarda bildirmistir.3¢  Bizim
calismamizda da literatiirle benzer sekilde
en sik saptanan ruhsal bozukluklar anksiyete
bozuklugu, DEHB ve depresyondu. Bu
calismada kizlarin  %61.7’sinde  beck
depresyon puanlar1 >=19 iken erkeklerde bu
oran %32.8’dir. 2004 yilinda Mersin’de 4256
ergenin dahil edildigi bir prevalans
calismasinda depresyon orant %12.55
saptandigl gorilmiistii.3® Bu durum da
gosteriyor ki pandemiyle birlikte depresyon
oranlarinda 6nemli bir artis mevcuttur.

Covid-19 salgininin ruh sagligina yansimasi

Cocuk ve gengler icin mevcut
stresorlerin ebeveynlere de benzer sekilde
olumsuz yansimalari olmaktadir.
Ebevyenlerin ayrica covid salgini ile is kaybi
ve ekonomik sorunlar yasamalar1 da ruhsal
saghigim1 etkileyecek diger bir olumsuz
faktérdiir. Cinde yapilan bir c¢alismada
yetiskinlerin yaklasik iicte birinde 6nemli
diizeyde anksiyete ve depresyon
semptomlar1  gorildigi  bildirilmistir.40
Bizim verilerimizde ise annelerin %19.9u
babalarin ise %12.7’sinde bir ruhsal
bozukluk oldugu saptanmistir. Calismamizda
literatiirden = daha  disiikk  oranlarin
saptanmasl, yliz yiize goriisme ile ebeveyn
ruh sagliginin degerlendirilmemesi,
ebeveynlerinin 6z bildirimlerine dayal
degerlendirme yapilmasi ile iliskili olabilir.

Ulkemizde yapilan bir ¢aligmada ise
12-18yas 745 ergenle ¢alisilmis; durumluluk
anksiyete puanlarinin 2.41 kat, ailesinde
veya cevresinde pozitif vaka olanlarin ise
anksiyete puanlarinin 4.39 kat artis
gosterdigi, saglikla alakali kaygilarin ise
%58.1 oldugu gorilmistiir.#! Bizim calisma
sonuglarina gore kiz c¢ocuklarinin hem
depresyon hem de kaygi puanlarinin
erkeklerden yiiksek oldugu ve kizlarin
erkeklere gore depresyon grubunda olma
durumunun 3.3 kat fazla oldugu saptandu.
Literatiirde yer alan calismalarda pandemi
slirecinde kizlarda erkeklere gore anksiyete
ve depresyon semptomlarinin daha ytliksek
oranlarda oldugunu bildirmistir.3¢ Bu
calisma literatiir ile uyumlu olarak kizlarin
depresyon ve anksiyete a¢isindan bu siirecte
daha duyarli oldugunu gostermektedir. Bu
acidan koruyucu hekimlik adina ¢ocuk ve
gengler icin riskli olan bu siirecte ruhsal
degerlendirmelerini ihmal etmemek ve
gerekli onlemleri almak faydal olacaktir.

Alanda yapilan pek c¢ok bilimsel
arastirma pandemi doneminde tim aile
bireylerinin farkl diizeylerde de olsa ruhsal

sagliklarinin olumsuz etkilendigini
gostermektedir. Bu tir streslerin
toplumlarda ruhsal yap1 {lzerindeki

etkilerinin azaltilabilmesinin tek bir ¢dziim
yolu yoktur elbette. Ancak c¢ocukluktan
itibaren karsilasilan stresle bas edebilme
diizeyinin, bireyin psikolojik saglamhk
diizeyinin 6nemli bir belirleyici oldugu da
giiniimiizde yadsinamaz bir gergektir. Bu
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nedenledir ki hem ebeveynlerin ¢ocuklarin
kiiclik yastan itibaren stresle bas edebilme
becerilerinin gelisimine destek tutumlar: ve
okul oOncesi egitim ¢ok Onemli yer
tutmaktadir.

Yazar Katkisi: GGA: fikir/kavram, tasarim
dizayn, danismanlik, analiz/yorum, yaziyi
yazma, elestirel inceleme; iI: veri toplama,
kaynaklar, literatiir taramasi AA:
tasarim/dizayn, analiz/yorum, NSU: veri
toplama, literatiir taramasi, kaynaklar ZDC:
veri toplama, literatiir taramasi, kaynaklar
FT: tasarim/dizayn, danmismanlik, elestirel
inceleme

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda g¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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G6PD enzim eksikligi olan hastalarin klinik ve laboratuvar
bulgularinin degerlendirilmesi: Tek merkez deneyimi
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Amag: Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz (G6PD) enzim eksikligi en sik goriilen eritrosit enzim
eksikligidir. G6PD enziminin, varyant tiplerine gore aktivite diizeyi degiskenlik gdsterdigi icin,
klinik tablo bireyler arasinda hatta ayni aile bireyleri arasinda dahi farkli seyredebilmektedir.
Calismamizin amaci, G6PD enzim eksikligi olan olgularin klinik ve laboratuvar 6zelliklerinin
incelenmesi ve ilk tani aninda tedavi gereksinimlerini (fototerapi, kan transfiizyonu ve kan
degisimi) belirlemekti. Yontem: Ocak 2010-Ocak 2022 yillar1 arasinda hastanemiz pediatrik
hematoloji polikliniginde G6PD eksikligi tanisi alan 56 hastanin laboratuvar parametreleri
retrospektif olarak incelendi. Bulgular: 56 hastanin 44t (%78.5) erkek, 12’si (%21.5) kiz, yas
ortalamasi 33.46+40.56 (1-180) aydi(Tablo 1). Olgularin en sik basvuru sikayeti sarilik iken (29
hasta, %51.8), 10’'unda anemi, 5’inde ates, 4’linde uzamis sarilik ve 4’tinde hematiiri tespit edildi.
Ik basvuruda hastalarin 45’inin tedavi ihtiyacinin oldugu ve 32’sine eritrosit siispansiyonu ile
transfiizyon, 9'una fototerapi, 4’line fototerapi ve kan degisimi uygulandig1 tespit edildi. Bir
olguda kernikterus sekeli mevcuttu. Sonu¢: Enzim eksikliginde olgularin klinik basvurularm,
laboratuvar bulgulari ve tedavi ihtiyaclar1 birbirinden farklidir. Bu nedenle G6PD eksikliginden
stiphelenilen olgularda eritrosit enzim aktivitesi kantitatif spektrofotometrik 6lciimlerle mutlaka
degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz eksikligi, klinik tablolar, laboratuvar bulgulari,
tedavi
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G6PD eksikligi olan hastalarimizin sonuglari

Evaluation of clinical and laboratory findings of patients with gépd
enzyme deficiency: A single center experience

Abstract

Aim: Glucose 6 phosphate dehydrogenase enzyme (G6PD) deficiency is the most common
erythrocyte enzyme deficiency. Since the enzyme activity level of the G6PD enzyme varies
according to variant types, the clinical picture may vary between individuals and even among
members of the same family. The aim of our study was to determine the treatment needs
(phototherapy, blood transfusion and exchange transfusion) at the time of first diagnosis by
examining the clinical and laboratory features of cases with G6PD enzyme deficiency. Method: In
our study, the laboratory parameters of 56 patients diagnosed with G6PD deficiency in the
pediatric hematology outpatient clinic of our hospital between 2010 and 2022 were
retrospectively analyzed. Results: 56 patients were diagnosed with G6PD enzyme deficiency, 44
(78.5%) were male and 12 (21.5%) were female, with a mean age of 33.46+40.56 (1-180) months.
Considering the most common complaint of the cases, 29 (51.8%) were jaundiced. Among other
complaints, anemia was found in 10, fever in 5, and prolonged jaundice in 4 and hematuria in 4
cases. At the first admission, it was determined that 45 of the patients needed treatment, 32 of
them were transfusion with erythrocyte suspension, 9 of them were phototherapy, 4 of them were
phototherapy and exchange transfusion. One case had sequelae of kernicterus. Conclusion:
Clinical applications, laboratory findings and treatment needs of cases with enzyme deficiency are
different from each other. Therefore, in cases with suspected G6PD deficiency, erythrocyte
enzyme activity should be evaluated with quantitative spectrophotometric measurements.

Keywords: Glucose 6 phosphate dehydrogenase deficiency, clinical pictures, laboratory findings,
treatment

Giris sirasinda hastalarin tani1 yasi, basvuru
mevsimi, klinik tip (yenidogan sariligi, akut
hemolitik anemi, favizm, kronik
nonsferositik  hemolitik anemi), tam
sirasindaki tam kan sayimi, retikilosit,
haptoglobulin, LDH, bilirubin degerleri,
G6PD diizeyi (tani sirasinda), yenidogan
donemi ile daha sonraki ddénemlerdeki
sarilik, hemoglobiniiri, eritrosit
transflizyonu, yenidogan doéneminde
fototerapi ve kan degisimi oykiileri hasta
dosyalarindan kaydedildi. Hastalarin G6PD
diizeyi kantitatif spektrofotometrik analiz
metodu ile calisildi. G6PD diizeyinin normal
degerleri 7-13.5 U/gHb arasinda idi.

Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz, heksoz
monofosfat (HMP) yolunun ilk ve hiz
sinirlayict  enzimi  olup temel gorevi
organizmaya nikotinamid adenin
dintikleotid fosfat (NADPH) ve riboz
fosfatlar1 saglamaktir.’ Bu yolda iiretilen
NADPH, okside glutatyonun rediikte hale
gelmesini saglayarak hiicreleri oksidatif
hasardan sonuglanabilecegi gibi kisiler
asemptomatik olup kronik nonsferositik
anemi ile de bagvurabilirler.®> Hastaligin
agirligt hemolizi baslatan etkene, alinma
miktarina ve hastadaki enzim aktivitesine
gore degiskenlik gosterir ve tiim bu etkenler
farkl klinik tablolara yol acar. Bu calismada Bulgular
G6PD enzim eksikligi olan olgularin basvuru
sikayetleri ile klinik ve laboratuvar
ozelliklerinin incelenmesi amaclandi.

G6PD enzim eksikligi tanis1 konulan 56
hastanin 44’1 (%78.5) erkek, 12’si (%21.5)
kiz, yaslar1 ortalama 33.46+40.56 (1-180)
Gere¢ ve Yontem aydi (Tablo 1). Hastalarin klinik dagiliminda

Ocak 2010 - Ocak 2022 tarihleri 19'unda yenidogan sariligl, 18’inde akut

arasinda Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi hemolitik anemi atag], 15'inde favizm ve

Cocuk Hematoloji bilim dalinda G6PD enzim #linde kronik .nonvsfero?mk anemi saptaqdl
o Tiss (Tablo 2). Yenidogan doneminde sarilik ile
eksikligi tanisi alan 56 hastanin laboratuvar e
o . . basvuran 19 hastanin total biliriibin
parametreleri incelendi. Bu inceleme

degerleri 16.76+11.67(0.37-43)arasinda
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olup, 13'linilin (%68) fototerapi aldig1 ve bu
hastalarin 4’ine (%30) kan degisimi
yapildig1 68renildi.

Akut hemolitik anemi atag ile
basvuran 18 hastanin ortalama yasi
39.67+31.69 ay (3-120), hemoglobin degeri
ise 8.52+2.86 g/dL (3.3-13.3) idi. Bu
hastalarin  basvuru sikayetleri; 8’inde
enfeksiyon, 5’inde  solukluk, 2’sinde
hematiiri ve 3’linde sarilik idi. Akut hemolitik
anemili hastalarda en sik neden iist solunum
yolu enfeksiyonu (%44) olarak tespit edildi.

Favizm tablosu ile basvuran 15
hastanin ortalama yaslar1 51.53+39.60
ay (15-156) ve hemoglobin degerleri
6.67+2.42 g/dl (3.3-12.7) idi. Hastalarin
hepsinin 24-48 [ortalama 32 saat (24-
46)] saat icinde bakla yeme 6ykiisii vardi
ve hepsi eritrosit siispansiyonu ile
transflize edilmisti.

Hastalar; yenidogan sarilifi, akut
hemolitik anemi, favizm ve kronik non
sfreositik hemolitik anemi olarak
gruplandirildiginda yas yenidogan sariligl
grubunda diger gruplara oranla anlaml
oranda diisiiktii. Hemoglobin ortalama
degeri  yenidogan sarihigrt  (12.29+3)
olanlarda akut hemolitik anemi (8.52+2.86
g/dL) ve favizm (6.67+2.42 g/dL) olanlara
kiyasla daha yiiksek saptandi (p<0.05)
(Tablo 3).

Eritrosit transfiizyonu yapilan 32
hastanin 15’i (%47) favizm, 11'i (%34) akut
hemolitik anemi, 4'i yenidogan sarilig1 ve
2’si kronik nonsferositik anemili hastalar
olarak tami aldi. Hastalarimizin cinsiyete
gore bakillan G6PD enzim duzeyleri
arasindaki  farkin  anlamli  oldugunu
(p=0.003), diger laboratuvar degerleri

G6PD eksikligi olan hastalarimizin sonuglari

arasinda anlamh  farkhiik  olmadigini
saptadik (p>0.05) (Tablo 2). Dort grubun
ortalama G6PD degerleri karsilastirildiginda
akut hemolitik anemi ve yenidogan sarilig1
ile basvuranlar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.05).

Tablo 1. G6PD eksikligi olan hastalarin
demografik bulgulari.

Yas (ay) T 33.46+40.56
(1-180)
Cinsiyet
Erkek 44 (%78.5)
Kiz 12 (%21.5)
Basvuru sikayetleri
Sarilik 29 (%51.8)
Ates 9 (%16.1)
Yenidogan uzamis sariligl 4 (%7.1)
Hematiiri 4 (%7.1)
Anemi 10 (%8.9)

Basvuru mevsimi

llkbahar 17 (%30.4)
Yaz 15 (%26.8)
Sonbahar 13 (%23.2)
Kis 11 (%19.6)

tOrtalamaztstandart sapma (minimum-maksimum)
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Tablo 2. Hastalarin cinsiyete gore klinik tablo ve laboratuvar bulgular:

G6PD eksikligi olan hastalarimizin sonuglari

Klinik tablo n (%)
Yenidogan sariligi

Akut hemolitik anemi
Favizm

Kronik nonsferositik anemi
Laboratuvar

Beyaz kiire(p/dL)

Hemoglobin(g/dL) t
MCV (fL) t

MCH (pg) T
MCHC (gHb/dL)
RDW (%)*

Trombosit(p/dL) T
MPV(fL) T

Retikiilosit*

LDH (U/L) t
Total biliriibin*
Indirekt biliriibin

G6PD (U/g Hb) +

Kiz (n=12)

3 (%25)
7 (%58)

2 (%17)

9.87+4.19

9.57%4.65
13.42+74.90
28.40+5.51
33.19£2.56

17.50 (15.70-19.80)

278.450£145.040
10.24+1.59

7.74 (1.18-11.08)
524.55£267.26

7.74 (1.18-11.08)
6.91 (0.80-10.48)

3.69+1.86

Erkek (n=44)

16 (%36)
11 (%25)
13 (%30)

4 (%9)

12.19+7.57

9.41+3.29
10.21+80.45
29.30+3.85
33.10+2.16

15.20 (14.22-16.40)

334.880+135.940
9.89+1.26

5.89 (1.82-12.87)
601.97+365.88

5.89 (1.82-12.87)
5.40 (1.50-12.05)

1.90+1.74

P degeri

0.917

0.314

0.892
0.312
0.527
0,922
0.065

0.230
0.593

0.251
0.633

0.873
0.780

0.003

T Ortalama * standart sapma (minimum-maksimum) * Ortanca (Q1-Q3)

MCV: ortalama eritrosit hacmi, MCH: ortalama eritrosit hemoglobini, MCHC: ortalama eritrosit hemoglobin

konsantrasyonu, MPV: ortalama trombosit hacmi, G6PD: Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz
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Tablo 3. Hastalarin klinik tabloya gére laboratuvar bulgulari

Yenidogan Akut
. hemolitik
sarilig .
anemi
(N=19) (N=18)
Yas(ay) 1.3240.95  39.67+31.69
Hemoglobin 12.29+3.00 8.52+2.86
(g/dL)
MCV (fL) 93.40+11.46 84.20+9.40
Total bilirtibin 16.76+11.67 4.06+3.79
(mg/dL) 15.62+10.85 3.64+3.73
Indirekt biliriibin
(mg/dL)
G6PD(U/g Hb) 1.56+1.79 3.04+1.71

Favizm Kronik p
nonsferositik

anemi

(N=15) (N=4)
51.53+39.6 90.5+66.35 <0.001
6.67+2.42 10.55+3.39 <0.001
87.17+10.25 79.95+7.48 0.024
4.06+3,17 1.29+1.05 <0.001
3.52+3.06 0.95+0.83 <0.001
1.92+1.33 3.75+3.45 0.031

T Ortalama * standart sapma (minimum-maksimum)

MCV: ortalama eritrosit volumi, G6PD: Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz

Tartisma

Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz
eksikligi diinya ftlizerinde 400 milyondan
fazla insanmi etkileyen ve en sik goriilen
enzimopatidir.* Tiirkiye genelinde enzim
eksikligi %0.5, Cukurova bdlgesinde %38.2
olarak saptanmigtir.* Hastalifin Afrika (GdA-
), Akdeniz (GdMed) ve Giineydogu Asya
(GdMahidol ve GdCanyon) olmak iizere ti¢
farkli varyanti bulunmaktadir.® Ulkemizde
en sik goriilen varyant ise agir hemolize yol
acan, beyaz irktta en sik goriilen varyant olan
G6PD Akdeniz'dir. Calismamizda
hastalarimizin ¢ogunun yenidogan sariligi,
akut hemolitik anemi ve favizm ile geldigini
saptadik. Beklendigi gibi akut hemolitik
anemi ve favizm ile gelen hastalarin
hemoglobin diizeyleri dier =~ gruplara gore
belirgin olarak diistiktii.

G6PD enzim eksikligi olan hastalarda
agir hemolitik ataklar sirasinda eritrosit
transfiizyonu ihtiyacinin oldugu
bilinmektedir.® Bizim c¢alismamizda da
hastalarin %57’sinin eritrosit
transfiizyonuna ihtiyaci oldu.

Sonu¢ olarak; G6PD enzim eksikligi
bélgemiz i¢in 6nemli bir saglik sorunudur.
Hastalar farkli klinik tablolar ile basvururken
ozellikle akut hemolitik anemi ve favizm ile
gelen hastalarda hemoglobin distkligi
belirgin olmakta ve siklikla transflizyon
ihtiyaclar1 olmaktadir.

Yazar katkilar: FK: Konsept, tasarim, analiz
ve yorumlama, literatiir arastirmasi, yazma
ve diizenlemesi, BID: veri toplama, SU:
makaleye bilimsel katki.

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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Covid 19 pandemisinin erken doneminde SARS-CoV-2 ile enfekte ¢ocuklarin
epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar 6zelliklerinin degerlendirilmesi

Berfin Ozgékge Ozmen?, "“'Mehtap Akgal, " Giilgin Bozlu2, “'Merve Tiirkegiin3,
Necdet Kuyucu?
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0z
Amag: Bu calismada, COVID-19 pandemisinin erken doneminde SARS-CoV-2 ile enfekte
¢ocuklarin demografik, epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar 6zelliklerini degerlendirmeyi, klinik
bulgularin yasa gore degiskenlik gosterip gostermedigini belirlemeyi amacladik. Yontem:
Hastanemiz Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 COVID-19 poliklinigi ve Cocuk Acil poliklinigine
basvuran olgularin vaka kayit formlari ile retrospektif olarak tarandi. 16 Mart 2020 ile 31 Ocak
2020 tarihleri arasinda 0-18 yaslari arasinda dogrulanmis COVID-19 olan toplam 937 c¢ocuk olgu
dahil edildi. Bulgular: Toplam 937 dogrulanmis COVID-19 vakasi vardi Toplamda, erkek
olgular476’sim1  (%50.8) ve kiz olgular 461’ini (%49.1) olusturmustur. Teyit edilen vakalarin
medyan yas1 132.8 (0.5-215) ay idi. Toplam vakalarin 50'si (%5.3) 1 yasindan kiiciik, 68'i (%7.3)
1-3 yasinda, 78'i (%8.3) 3-6 yasinda, 211'i (%22.5) 6-12 yasinda, 190" (%20.3) 12-15 yas ve 340’1
(%36.3) 15 yasindan biiyiik idi. Basvuru aninda 285 (%30.4) hastada herhangi bir semptom
bulunmazken, hastalarin 405’inin (%43.4) ilk ziyarette en sik goriilen semptomu ates ve oksiiriik
idi. Diger yaygin semptomlar ates, okstriik ve ishal birlikteligi olan 50 (%5.3), tat ve koku kaybi
184 (%19.6), ates ve febril nobet birlikteligi 4 ( %0.4), oksiiriik ve nefes darlig1 birlikteligi 5
(%0.5), solunum yetmezligi olan 2 (%0.2) olgu gorildii. Sonug¢: Cocuk COVID-19 vakalarinin ¢ogu

hafif seyirlidir. Hastalar karakteristik belirtiler olarak kabul edilen ates ve 6ksiiriik olmaksizin
basvurabilir. Hastalarda goriilen belirti ve bulgular yasa gore degiskenlik gosterebilir.
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SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

Evaluation of epidemiological, clinical and laboratory
characteristics of children infected with SARS-CoV-2 in the early
period of the Covid 19 pandemic

Abstract

Aim: In this study, we aimed to evaluate the demographic, epidemiological and clinical and
laboratory characteristics of children infected with SARS-CoV-2 in the early period of the COVID-
19 pandemic, and to determine whether the clinical findings vary according to age. Method: A
retrospective study was conducted with case registration forms that applied to Mersin University
Training Hospital Pediatric Infectious Diseases Outpatient Clinic and Pediatric Emergency
Outpatient Clinic. A total of 937 pediatric cases aged 0-18 years with a definitive diagnosis of
COVID-19 between March 16, 2020 and January 31, 2020 were included.Results: There were a
total of 937 confirmed cases of COVID-19. In total, male cases comprised 476 (50.8%) and female
cases 461 (49.1%). The median age of confirmed cases was 132.8 (0.5-215). Of the total cases, 50
(5.3%) were less than 1 year old, 68 (7.3%) 1-3 years old, 78 (8.3%) 3-6 years old, 211 (22.5%)
6-12 years old, 190 of them (20.3%) were 12-15 years old and 340 (36.3%) were older than 15
years. Fever and cough were the most common symptoms observed in 405 patients (43.4%) at
the first visit. While 285 (30.4%) patients did not have any symptoms at the time of admission,
other common symptoms were fever, cough and diarrhea in 50 (5.3%), loss of taste and smell 184
(19.6%) cases, fever and febrile seizures in 4 (0.4%), cough and shortness of breath in 5 (0.5%),
respiratory failure in 2 (0.2%) cases. Conclusion: Most pediatric COVID-19 cases are mild.
Patients may present without fever and cough, which are considered characteristic symptoms.
The signs and symptoms seen in patients may vary according to age.

Keywords: Covid 19, child, epidemiology, SARS-CoV-2

Giris

2019'un sonunda, Cin'in Hubei
eyaletindeki Wuhan sehrinde bir dizi
pnoémoni vakasinin nedeni olarak siddetli
akut solunum sendromu Coronaviriis-2
(SARS-CoV-2) adli yeni bir coronaviriis tespit
edildi. Viriis hizla diinyaya yayilarak Diinya

semptomatik veya asemptomatik SARS-CoV-
2 ile enfekte olmus 72.314 vakaya iliskin
raporda, 19 yasindan kiiciik ¢ocuklar
vakalarin  %2'sini  olusturuyordu. Bu
calismada, farklh yaslardaki c¢ocuklar
arasinda enfeksiyon oraninda bir fark

Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan Coronaviriis
Hastalig1 2019 (COVID-19) adl bir hastaligin
kiiresel pandemisine neden oldu.! COVID-19
pandemisinin erken evrelerinde, g¢ocuklar
arasinda dogrulanan vakalarin orani
nispeten kiiciiktii ve cocuklarin SARS-CoV-
2'den nadiren etkilendigi
diistiniiliiyordu.234 Sonraki calismalar
¢ocuklarin ve ergenlerin SARS-CoV-2
enfeksiyonuna duyarh oldugunu
gostermistir, ancak cocuklarin biiyiik bir
ylzdesi ya asemptomatiktir ya da hafif
semptom gosterir, cocuklarda test oraninin
diisiik olmasi nedeniyle gercek enfeksiyon
insidansi hafife alinmaktadir. 5

Cin Hastallk Kontrol ve Onleme
Merkezi tarafindan laboratuvarca
dogrulanmis veya sliphelenilen,

yoktu.6 Ingiltere'de, 16 Ocak ile 3 Mayis
2020 arasinda, ¢cocuklar 129.704 SARS-CoV-
2 ile enfekte vakanin %71.1'ini
olusturuyordu.2 Ontario'da  yapilan son
calismada, hastalik oranlari, daha geng
pediatrik yas gruplarina kiyasla 15-19
yasindaki ¢ocuklar arasinda (100.000 niifus
basina 109.6) en yiiksekti.6

COVID-19  pandemisinin  erken
doneminden bu yana, enfekte cocuklarin
sayis1 Oonemli 6l¢lide artti. Bunun nedenleri
pandemi siiresince sosyal, aktif eriskin ile
temas, laboratuvar test Kkapasitesinin
artmast ve  Oncelikli  poptilasyonlar
degistikce SARS-CoV-2 icin test kriterlerinin
degismesidir. Amerika Birlesik
Devletleri'nde, 18 yasindan kii¢iik ¢ocuklar
laboratuvar tarafindan dogrulanmis SARS-
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CoV-2 vakalarimin yaklasik %13.3"lint
olusturmaktadir.” 0-17 yas arasi ¢ocuklar ve
ergenler icin rapor edilen insidansta zaman
egilimleri, yetiskinler arasinda gézlemlenen
egilimlerle tutarh bir sekilde
izlenmistir. Diinya Saglik Orgiitii
(DSO)verileri, 18 yasindan kiiciik cocuklarin,
bildirilen vakalarin yaklasik %8.5'ini temsil
ettigini gostermektedir.8

Cocuklarin neden yetiskinlere gore
daha az siklikta ve ciddi sekilde enfekte
olduklarina dair birden fazla aciklama
var. Cocuklarin hipertansiyon, diyabet ve
ciddi hastaliklarla iliskilendirilen kronik
akciger  hastaligt  gibi = komorbidite
prevalansinin daha diisiik olmasiyla ilgili
olabilir.910Baska bir aciklama, c¢ocuklarin
genellikle kis aylarinda coronaviriise maruz
kalmasi ve coronaviriislere karsi
yetiskinlerden  daha  yiiksek  antikor
seviyelerine sahip olmalaridir. Cocuklarda
ve genclerde mevsimsel coronaviriislere
karsi gelisen antikorlar bir miktar koruma
saglayabilirken, yash insanlarda kismen
capraz reaktif mevsimsel Kkoronaviriis
antikorlarinin azalmasi, daha yiliksek risk
altina sokabilir.1! Salginin erken evrelerinde,
hastaligin yetiskinlerde daha yaygin oldugu
biliniyordu ve c¢ocuklar hastaliga daha az
duyarhydi ve salginin ¢ok kiglik bir
boliimiint olusturuyordu. Bu teori icin 6ne
striilen nedenler, daha aktif bir dogustan
gelen bagisikliga, saglikli solunum yollarina
(yvetiskinlere kiyasla sigara dumanina ve
hava kirliligine maruz kalmama nedeniyle),
yasa bagli ACE-2 (anjiyotensin déniisturiicii
enzim-2) ekspresyonuna ve altta yatan daha
saglam ACE mekanizmasina baglandi.1213

Cocuklarda ACE-2'nin olgunlugu ve
islevi ~ (6rnegin  baglanma  yetenegi)
yetiskinlerden daha diisiik olabileceginden,
cocuklarin COVID-19'a daha az duyarh
olduklari tahmin edilmektedir.1#
Bunyavanich ve arkadaslari, nazal epitelde
daha diisik bir ACE-2 ekspresyonu
tanimladilar ve bunun g¢ocuklarda daha
diisiik SARS-CoV-2 enfeksiyonu gelisimi ile
iliskili olabilecegini 6ne stirdiiler.1s

Cocuklardaki semptomlarin daha az
siddetli olmasinin bir bagka aciklamasi da
¢ocuklarin c¢ogunlukla aileleri tarafindan
enfekte olmalaridir.l6 Ayrica, c¢ocuklarin

SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

daha giiclii bir dogustan gelen bagisiklik
sistemi vardir ve patojenlere yetiskinlerden
farkli yanit verebilirler. Saglikli cocuklarda
lenfositler, ozellikle NK hiicreleri, saglikli
yetiskinlerden yapisal olarak daha fazla
miktarda bulunur.l?” Lenfosit sayis1 yasamin
ilk aylarinda ¢ok ytiksektir ve daha sonraki
cocukluk ve ergenlik déneminde
azalir. Cocuklarda hem sik gorilen viral
enfeksiyonlar hem de canli asilar, farklh
patojenlere karsi daha etkili savunma ile,
dogustan gelen aktif bir bagisiklik sistemine
neden olabilir.1819

Bu yazida, 31 Ocak 2020 tarihine
kadar Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’'ne basvuran pandeminin erken
déneminde, COVID-19 hastalig1 olan ¢ocuk
hastalarda epidemiyolojik 6zellikleri, klinik,
laboratuvar ve  radyolojik  bulgulan
belirlemeyi amac¢lamaktadir.

Gerec¢ ve Yontem

Hastanemiz = Cocuk  Enfeksiyon
Hastaliklar1 Covid-19 poliklinigi ve Cocuk
Acil poliklinigine basvuran olgularin vaka
kayit formlari ile retrospektif olarak tarandi.
16 Mart 2020 ile 31 Ocak 2020 tarihleri
arasinda 0-18 yaslarn arasinda toplam 937
kesin COVID-19 pediatrik vaka dahil
edildi. Olgularin klinik, laboratuvar verileri
hasta kayitlarindan ve veri tabanindan
cikarildi. Hastalar demografik 6zellikleri,
epidemiyolojik  risk  faktorleri, Kklinik
bulgular;, laboratuvar ve goriintiileme
sonuclari agisindan analiz edildi.

Tanimlar

Hastalik siddeti, esas olarak klinik
ozelliklere, laboratuvar testlerine ve gogiis
radyografisine dayali olarak tanimlandi.
Asemptomatik, hafif, orta, siddetli veya kritik
hastalik olarak simiflandirildi. 2021 Tani
kriterleri asagidaki gibidir;

a. Asemptomatik enfeksiyon: Klinik belirti
veya semptomu olmayan; akciger
goriintiileme sonuglari normal ancak 2019-
nCoV niikleik asit testi sonucu pozitif.

b. Hafif: Ust solunum yolu enfeksiyonu
belirtileri olan, fizik muayenede tist solunum
yolu enfeksiyonu bulgular1 olup akciger
oskiiltasyon bulgular1 normal olan olgular.
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c. Orta: Pnémoni bulgular1 olan hastalar ve
semptomu olmayan ancak akcigerde
subklinik infiltrasyon saptanan olgular da bu
gruba alindi.

d. Siddetli/kritik: Belirgin  hipoksemi,
solunum destegi (invaziv veya non-invaziv)
ve yogun bakim gerektiren olgular.

Ornekleme ve Molekiiler Analiz

Bu ¢alisma icin T.C. Saglik Bakanlig
Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii Bilimsel
Calisma Platformu’'ndan izin alindi1 (Karar
No: 0ZMEN-2021-12-21T12_01_07 ve Tarih:
23.12.2021) ve bu c¢alisma Mersin
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
onayl ile gerceklestirildi (Karar No: 2022/12
ve Tarih: 12.01.2022).16 Mart 2020 ile 31
Ocak 2020 tarihleri arasinda 0-18 yaslarn
arasinda toplam 937 kesin COVID-19 tanisi
konan pediatrik vakalar dahil edildi. COVID-
19 laboratuvar tanisy, viral transport besiyeri
(VTM) ya da viral niikleik asit tamponu
(vNAT) iceren tiiplere alinan nazofarengeal
ve orofarengeal slriinti oOrneklerinden,
VvNAT soliisyonu ile izole edilen viral
RNA’larin rRT-PCR testi ile yapildi. PCR testi
Bio-speedy SARS-CoV-2 rRT-PCR Kkitleri
(Bioeksen, Tiirkiye) kullanilarak Qiagen
Rotor-Gene Q 5plex real time PCR cihazinda
yapildi. Calisma siirecinde SARS-CoV-2
tespiti icin farkli zamanlarda RdRp gen
bolgesini hedefleyen kit, N ve ORFlab gen
bolgesini hedefleyen cift gen ¢ift kanalli kit ve
cift gen tek kanalli kit olmak iizere ti¢ farkh
kit versiyonu kullanild.

istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler STATISTICA
version 13.5.0.17 (TIBCO Software Inc.
(2017) programi ile yapilmistir. Siirekli
verilerin normal dagilim kontroli Shapiro
Wilk testi ile yapilmistir. Normal dagilim
gosteren degiskenler ortalama ve standart
sapma ile oOzetlenirken normal dagilima

SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

uymayanlar ise medyan ve ¢eyreklikler arasi
genislik ile  Ozetlenmistir.  Kategorik
degiskenler icin tanimlayici istatistiklerden
say1 ve ylizde degerleri ile kullanilmistir.
Bagimsiz iki grubun laboratuvar
parametrelerine ait ortalamalar1 Student-t
tesi ile medyanlari ise Mann-Whitney U testi
ile karsilastirilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iliskiler Ki-Kare (chi-square test)
analizi ile arastirilmis ve Ki-Kare, likelihood
ratio ya da Fisher exact test istatistiklerinden
uygun olani kullanilmistir. Tim
karsilastirmalarda istatistik dnem seviyesi
p<0,05 alinmistir.

Sonuclar

Toplam 937 kesin tanili pediatrik
COVID-19 vakasi tespit edildi. Toplamda
erkek olgular 476’sin1 (%50.8) ve kiz olgular
461'ni (%49.2) olusturmustur. Vakalarin yas
ortalamasi 136.8+65.6 aydi. Toplam
vakalarin 50'si (%5.3) 1 yasindan kiiciik, 68'i
(%7.3) 1-3 yasinda, 78'i (%8.3) 3-6 yasinda,
211'i (%22.5) 6-12 yasinda, 1901 (%20.3)
12-15 yas ve 340 (%36.3) olgu 15 yasindan
biiyiik idi. Semptomatik olan 652 (%69.5)
hasta vardi. Cinsiyet ve semptomatik
gruplarin yas ortalamalar1 arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamhiydi (p<0.05).
Erkeklerin yas ortalamasi semptom gelisimi
acisindan kizlardan daha diistiktii.

Aile i¢ci temas 685'inde (%73)
saptanirken 252’sinde (%26.9) herhangi bir
temas oOykusii alinmadi. Hastalarin 86's1
(%9.2) covid servisinde, 851’ine (%90.8)

evde izolasyon  oOnerildi.  Hastalarin
demografik bilgileri Tablo1'de
gosterilmektedir.
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Tablo 1: Hastalarin Demografik Verileri
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Cinsiyet Kiz
Erkek
Yas gruplari 0-1yas
1-3 yas
3-6 yas
6-12 yas
12-15 yas
>15 yas
Temas Oykiisii Yok

Var

Komorbidite Yok
Var

Yatis Durumu Evde izolasyon

Servis

Total Vakalar Semptomatik Vakalar
n % n %
461 49.2 337 51.6
476 50.8 315 48.3
50 5.3 41 6.2
68 7.3 39 5.9
78 8.3 49 7.5
211 22.5 127 19.4
190 20.3 131 20
340 36.3 265 40.6
253 27 160 24.5
684 73 492 75.5
877 93.6 - -
60 6.4 - -
851 90.8 580 89
86 9.2 72 11

Laboratuvar verilerinde eksik veriler vardir, bu nedenle toplam hasta sayisina esit degildir

Klinik bulgular degerlendirildiginde
olgularin 405’inde (%43.4) ilk ziyarette en
sik gorillen semptomu ates ve oksturiktii.
Basvuru aninda 285 (%30.4) hastada
herhangi bir semptom bulunmazken,
semptomatik olan olgularin 50’si (%5.3)
ates, oOksiirik ve ishal birlikteligi, 184’
(%19.6) tat ve koku kaybi, 4l (%0.4) ates ve
febril nobet, 5'i (%0.5) oksiirik ve nefes
darhigi, 2’si (%0.2) solunum yetmezligi ile
basvurdu. Klinik bulgular Tablo
2'de Ozetlenmistir.

Yas gruplan ile semptom gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski
vardir (p<0.05). Buna gore; asemptomatik
grupta 1-3 yas grubu hastalarin orani

(%42.6) =215 yas grubu hastalarin (%22.1)
oranindan daha ytlksektir. Semptomatik
grupta ise 1-3 yas grubu hastalarin orani
(%57.4) 215 yas grubu hastalarin (%77.9)
oranindan daha distiktiir. Yas gruplan ile
tani arasinda istatistiksel olarak anlaml bir
iliski vardir (p<0.05).

Yatis ile yas kategorileri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir
(p<0.05). Buna gore evde izolasyonda olan 0-
1 yas grubunun orani (%76), 6-12 yas
grubunun oranindan (%91.5), 12-15 yas
grubunun oranindan (%92.1) ve 215 yas
grubunun  oranindan  (%93.2) daha
distktiir. Servis yatisi yapilan 0-1 yas
grubunun oram (%24), 6-12 yas grubunun
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oranindan (%8.5), 12-15 yas grubunun
oranindan (%7.9) ve =15 yas grubunun
oranindan (%6.8) daha yiiksektir. Yas

Tablo 2. Hastalarin klinik bulgulart.

SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

gruplar1 ile temas Oykilisi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir
(p<0.05).

Semptom Erkek (n/%) Kiz(n/%) Total(n/%)
Asemptomatik 161(% 33.8) 124(%26.9) 285(%30.4)
Ates 72 (%15.1) 476(%11.7) 50.8(%13.4)
Okstiriik 25(%5.3) 19(%4.1) 5.3(%44)
Ates+Oksiiriik 119(%?25) 118(%25.6) 237(%25.3)
Ates+Oksiiriik+ishal 25(%5,3) 25(%5.4) 50(%5,3)
Tat koku kayb1 68(%14,3) 116(%25,2) 184(%19,6)
Ates+Febril nobet 3(%0.6) 1(%0.2) 4(%0.4)
Oksiiriik+solunum sikintis 2(%0.4) 3(%0.7) 5(%0,5)
Solunum yetmezIligi 1(%0.2) 1(%0.2) 2(%0.2)
Toplam 476(%100) 461(%100) 937(%100)

Laboratuvar verilerinde eksik veriler vardir, bu nedenle toplam hasta sayisina esit degildir

Posteroenterior akciger (PA AC)
grafisi ile yas gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligski vardir (p<0.05). PA
AC grafisi normal olan 0-1 yas grubunun
oranl (%64); 3-6 yas (%32.1), 6-12 yas
(%34.6), 12-15 yas (%40) ve =15 yas
grubunun  oranindan  (%34.1) daha
yuksektir.

Klinik siddet ile yas gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir
(p<0.05). Buna gore asemptomatik olan 0-1
yas grubunun orani (%18); 1-3 yas (%45.6),
6-12 yas grubunun oranindan (%40.8) daha
diistiktiir. 6-12 yas grubunun orani (%40.8)
>15 yas grubunun oranindan (%28.5) daha
yuksektir. Hafif olan 0-1 yas grubunun orani
(%80) 1-3 yas grubunun oranindan (%50)
daha yiiksek ve 1-3 yas grubunun orani
(%50) ise =215 yas grubunun oranindan

(%69.7) daha diistktiir. Pndmoni olanlarda
1-3 yas grubunun orani (%4.4) 6-12 yas
grubunun oranindan (%0) daha yiiksektir.
Toplam vakalar ile yas gruplar1 Tablo 3’'de
gosterilmektedir.

Cinsiyet ile semptomatik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
vardir (p<0.05). Buna gore; erkeklerde
asemptomatiklerin orani (%56.5)
semptomatiklerin oranindan (%48.3) daha
yuksektir. Kizlarda asemptomatiklerin orani
(%43.5) semptomatiklerin  oranindan
(%51.7) daha dusiiktir. Ayn1 zamanda
asemptomatik olup erkeklerin orani (%33.8)
kizlardan = (%26.9) daha  yiiksektir.
Semptomatik olup erkeklerin orani (%66.2)
ise kizlarin oranindan (73.1%) daha
diistiktiir. Bu oranlar arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamlidir.
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Tablo 3. Toplam vakalar arasinda yas gruplarina gére semptom, tani, yatis, temas Oykiist,
komorbidite, klinik siddet ve radyolojik parametrelerinin karsilastiriimasi.

Yas Gruplart ~ (y1l) (n/%) 0-1 1-3 3-6 6-12 12-15 >15 p
Semptom  Asemptomatik 9 29 29 84 59 75
18% 42.6%  37.2% 39.8% 31.1% 22.1% <0.001
Semptomatik 41 39 49 127 131 265
82% 57.4% 62.8% 60.2% 689% 77.9%
Tani Temasli Asempt. 9 29 29 85 58 76
18% 42.6% 37.2% 40.3%  30.5% 22.4%
Usye 40 28 44 115 122 248
80% 41.2% 56.4% 545% 64.2% 72.9%
<0.001
Asye 0 0 1 0 2 1
0.0% 0.0% 1.3% 0.0% 1.1% 03%
AGE 2 10 3 11 8 15
2% 147%  3,8% 5.2% 42% 44%
Yatis Evde izolasyon =~ 38 59 69 193 175 317
76% 86.8% 88.5% 91.5% 92.1% 93.2%
0.003

Servis 12 9 9 18 15 23

24% 132% 11.5% 8.5% 7.9% 6.8%

Temas Var 41 50 62 169 146 216
Oykiisii
%82  %73,5 %79.5 %80.1 %768 635  _y001

Yok 9 18 16 42 44 124

18% 26.5% 20.5% 199%  232% 36.5%

Laboratuvar verilerinde eksik veriler vardir, bu nedenle toplam hasta sayisina esit degildir.
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Tablo 3’iin devami: Toplam vakalar arasinda yas gruplarina géore semptom, tani, yatis, temas
oykiist, komorbidite, klinik siddet ve radyolojik parametrelerinin karsilastiriimasi.

Yas Gruplarn  (y1l) (n/%) 0-1 1-3 3-6 6-12 12-15 >15 p
Komorbidite Var 3 1 7 17 13 19
5% 1.5% 9% 8.1% 6.8% 5.6%
0.299
Yok 47 67 71 194 177 321

94% 985% 91% 91.9%  93.2% 94.4%
Akc. gr Yok 17 38 50 135 109 217
34.0% 559% 64.1% 64.0% 574% 63.8%

Normal 32 27 25 73 76 116

0.017
64% 39.7% 32.19% 34.6% 40%  34.1%
Infiltrasyon 1 3 3 3 5 7
2% 4.4% 3.8% 1.49% 2.6% 2,1%
BT Bulgular - 1 0 1 2 4 2
2% 0.0% 1.3% 0.9% 2.1% 0.6%
0.549
Bulgular + 0 1 1 0 1 3
0.0% 1.59% 1.3% 0.0% 0.5% 0.9%
Klinik Siddet Asemptomatik 9 1 30 86 76 97
18% 45.6% 38.5% 40.8% 40%  28.5%
Hafif 40 34 46 125 111 237 <0.001

80%  50% 59% 59.2% 58.4% 69.7%

Pnomoni 1 3 2 0 3 6

2% 4.4% 2.6% 0.0% 1.6% 1.8%

Laboratuvar verilerinde eksik veriler vardir, bu nedenle toplam hasta sayisina esit degildir. Akc
gr.: Akciger grafisi, BT: bilgisayarli tomografi (Akciger)
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Tablo 4. Toplam vakalar arasinda semptom durumuna gore cinsiyet, yas gruplari, yatis
durumu, temas oykiisii, komorbidite, klinik siddet ve radyolojik parametrelerinin

karsilastirilmasu.
Asemptomatik Semptomatik p
Cinsiyet Kiz 124(43.5%) 337 (51.7%) 0.021
Erkek 161 (56.5%) 315 (48.3%)
Yatis Evde izole 271(95.1%) 580 (89%) 0.002
servis 14 (4.9%) 72(11%)
Temas Oykiisii Yok 93 (32.6%) 192(67.4%) 0.001
Var 160 (24.5%) 492 (75.5%)
Radyoloji Ake. Gr. Yok 213(74.7) 353(54.1) 0.001
Normal 72 (25.3%) 277 (42.5%)
Infiltrasyon 0(0.0%) 22 (3.4%)
BT Bulgular 1.(0.9%) 9 (1.4%) 0.092
Bulgular + 0 (0.0%) 6 (0.9%)
Klinik Siddet ~ Asemptomatik 281(98.6%) 48 (7.4%) 0.001
Hafif 4 (1.4%) 589 (90.3%)
Pnomoni 0 (0.00%) 15(2.3%)

Laboratuvar verilerinde eksik veriler vardir, bu nedenle toplam hasta sayisina esit
degildir. Akc gr.: Akciger grafisi, BT: bilgisayarli tomografi (Akciger)

Yatis ile semptomatik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir
iliski vardir (p<0.05). Buna gore evde
izolasyonda olan asemptomatiklerin
orani (%95.1) semptomatiklerin
oranindan (%89) daha yiksektir.
Yatirilarak izlenen asemptomatik
hastalarin orani (%4.9)
semptomatiklerin oranindan (%11) daha
diistiktiir. Ayn1 zamanda asemptomatik
olup evde izolasyonda orani (%31.8)
serviste olanlardan (%16.3) daha
yluksektir. Semptomatik olup evde
izolasyonda olanlarin orani (%68.2) ise

serviste olanlarin oranindan (83.7%)
daha distiktiir. Bu oranlar arasindaki
farklar istatistiksel olarak anlamhdir.
Temas Oykiisii ile semptomatik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir
iliski vardir (p<0.05). Buna gore temas
olmayanlarda asemptomatiklerin orani
(%32.6) semptomatiklerin oranindan
(%24.5) daha yiiksektir. Temas olanlarda
asemptomatiklerin  orani (%67.4)
semptomatiklerin oranindan (%75.5)
daha dustktir. Ayni zamanda
asemptomatik olup temasi olmayanlarin
orani (%36.8) temas olanlardan (%28.1)
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daha yiiksektir. Semptomatik olup
temasi olmayanlarin olanlarin orani
(%63.2) ise temas olanlardan oranindan
(71.9%) daha dusuktir. Bu oranlar
arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamhidir.

Akciger  grafisi  bulgular1 ile
semptomatik gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli iligki vardir (p<0.05). Akciger
grafisi normal olanlarda, asemptomatik
olanlarin orant (%25.3) semptomatik
olanlarin oranindan (%42.5) daha digtktur.
Akciger grafisinde infiltrasyon olanlarda,
asemptomatik  olanlarin  orani  (%0)
semptomatik olanlarin oranindan (%3.4)
daha dusiiktiir.

Klinik siddet ile semptomatik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamh iliski
vardir (p<0.05). Asemptomatik olanlarda,
asemptomatik olanlarin oram1 (%98.6)
semptomatik olanlarin oranindan (%?7.4)
daha yliksektir. Hafif olanlarda,
asemptomatik olanlarin orani (%1.4)
semptomatik olanlarin oranindan (%90.3)
daha diisiiktiir. Pndémoni asemptomatik
olanlarin orani (%0) semptomatik olanlarin
oranindan (%?2.3) daha distiktiir. Toplam
vakalarin semptom durumuna gore
karsilastirilmasi Tablo 4’de gosterilmistir.

Laboratuvar bulgularindan sadece C
reaktif protein (CRP) ve troponin medyanlari
arasindaki fark kiz ve erkek cocuklarda
istatistiksel =~ olarak  anlamhi  farklihik
gostermistir (p<0.05). Hemoglobin
ortalamalar1 arasindaki fark kiz ve erkek
cocuklarda istatistiksel olarak anlamh
farklhihk gostermistir (p<0.05).
Asemptomatik ve semptomatik gruplari
arasinda sadece CRP medyanlari istatistiksel
olarak anlamli  farklihik  gostermistir
(p<0.05). Laboratuvar bulgular1 Tablo 5’de
gosterilmistir.

Tartisma

Mersin'de COVID-19 pandemisinin
erken asamasinda SARS-CoV-2 ile enfekte
semptomatik ve asemptomatik 937 vaka ile
COVID-19 hakkinda ilk bildirilen verilerden
biridir. Mevcut literatiirii destekler sekilde
bizim g¢alismamizda erkek olgular kiz

SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

olgulara gore biraz daha fazlaydi.22-25
Hastalarin yas dagilimina gore,
calismamizdaki hastalarin cogunlugu 15 yas
tizerinde olup, toplam dogrulanmis vakalarin
%36.3"linil olusturmustur. Ding ve
arkadaslari tarafindan  yapilan  bir
incelemede, COVID-19'lu ¢ocuk hastalarin
cogunlugu 5 yasindan biyliktii.24¢ Ancak
yaslarin 1 giin ile 18 yas arasinda degismesi
nedeniyle tim c¢ocukluk yaslarinin 2019-
nCoV'a duyarl oldugu
gosterildi. Tiirkiye'den  bildirilen  farkh
pediatrik calismalarda temas %99 oraninda
bildirilmistir.2627 Calismamizda aile i¢i temas
hastalarin %?73'linde vardi. Hoang ve
ark.'min raporuna gore, cocuk hastalarin
%75.6's1 COVID-19 teshisi konan bir aile
liyesine maruz kald1.25 Bu oran, Ding ve ark.
tarafindan yapilan baska bir incelemede
%86.4 kadar yiiksektir. 24 Ote yandan, ev
temasi ve okul ¢cocuklarinin birbiri ile maruz
kalma, COVID-19'un ¢ocuklarda yayilmasi
icin hala 6nemli bir sorun olmaya devam
ediyor.2223 Benzer sekilde, vaka serimizde,
COVID-19'lu hemen hemen tiim ¢ocuklarda
enfeksiyonun kaynagi bir ev liyesi veya yakin
bir aile iiyesiydi. Literatiire uygun cinsiyet
farki bulamadik.23:25.28,29 Xia ve
ark. konjenital veya edinilmis hastalik
oykusi olan hastalarin COVID-19'a karsi
daha fazla duyarliliga sahip olacagini belirtti.
30 Bagka bir raporda, dahil edilen tiim
cocuklarin %6.1'inin altta yatan hastaliklari
vardi.2* Bagka bir rapora gore, altta yatan en
yaygin tibbi durum, solunum veya kalp
rahatsizlig1 ile beraber immiinosupresyon
oykiistiydi.  (%65).25 Benzer sekilde,
bulgularimiz altta yatan bir hastaliga sahip
olmanin hastalik siddeti ve yogun bakim
ihtiyact icin bir risk faktori oldugunu
(p<0.01) ancak ilging bir sekilde hastaneye
yatis icin (p=0.37) risk olmadigin
desteklemektedir. Altta yatan hastaliklari
olan hastalarimizin %6.4'i vardi. Olgularin
2851 (%30.4) asemptomatik iken 652’si
(%69.6) semptomatikti. Semptomatik
hastalarin 589'u (%90.3) hafif, 15'i (%2.3)
agir hastaliga sahipti. Dong ve ark’nin tespit
edilen vakalarin %43.1'inin asemptomatik
oldugunu ve %12.9'unun hafif hastaliga
sahip oldugunu bildirdi.23 Hoang ve ark.'nin
sistematik incelemesinde, vakalarin %19.2'si
asemptomatikti.2> Lu ve ark.'nin ¢alismasina
gore, asemptomatik olan hastalarin %15.8'i
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ve hafif hastaligl olan hastalarin %19.3"i
dogrulanmistir.22 COVID-19'lu  ¢ocuklar

asemptomatik olma egiliminde
olduklarindan veya sadece hafif
semptomlara sahip olduklarindan,

calismamizin ~ bulgular1  genel olarak
literatiire  benzerdi. @ Benzer  sekilde
hastalarimizin biliyiikk cogunlugu (%90.3)
hafif hastalikli idi. Nefes darlig1 ve takipne
sikligr %2 den azdi ve sadece iki hastada
(%0.2) yogun bakim yatisi oldu. COVID-19'lu
¢ocuklar ekstra pulmoner semptomlarla
ortaya cikabilir. Calismamizda tat ve koku
bozuklugu (% 19.6) en sik goriilen ekstra
pulmoner semptomdu. Gastrointestinal
semptomlar daha az sikliktaydi (%5.3). Kas
veya bas agrisi sadece 5 yasindan biiylk
¢ocuklarda degerlendirildi ve daha ¢ok ates
ve Oksiirtik ile birlikteligi vardi.

Calismamizda 5 yasindan biytik
hastalarin %19.6'sinda (10-18 yas arasinda
degisen) koku veya tat kaybi bildirilmistir.
Yasla ilgili semptomlarin sikligi ile ilgili bazi
farkliliklar bulduk. Bes yasindan kiigiik
hastalar iist solunum yolu enfeksiyonu ve
ishal ile daha sik bagvurdu. Ote yandan, kas
agrisi, koku veya tat kaybi ve bas agrisi, 5
yasindan biiyiik cocuklarda akciger disi
semptomlar olarak daha sik bildirildi. Cocuk
COVID-19 hastalarinda laboratuvar bulgulari
hakkinda bir¢ok rapor var. Cocuk hastalarin
degerlendirildigi bir incelemede,
laboratuvar bulgularina gore lokopeni ve
lokositoz sirasiyla vakalarin  %7.3  ve
%10.7'sinde mevcuttu.2230 Bagka bir
incelemeye gore, cocuk hastalarda en sik
gorillen anormal laboratuvar bulgulari
lokopeni/lenfopeni ve kreatin  kinaz
artisiydi. Olgularin sirasiyla %21 ve %5'inde
lenfopeni ve lenfositoz mevcuttu.
Trombositopeni vakalarin sadece %4'linde
bulundu.2+ Bizim calismamizda
asemptomatik ve semptomatik gruplari
arasinda sadece CRP medyanlari istatistiksel
olarak anlamh  farkhlik  gdstermistir
(p<0.05). Toplam 371 hastaya gogis
rontgeni c¢ekildi. Bu hastalardan 349'unda
(%37.2) normal, 22'sinde (%2.3) en az bir
patolojik bulgu saptandi. Toplam 16 hastaya
bilgisayarli tomografi (BT) c¢ekildi. Bu
hastalardan 10'unda (%1.1) normal sonug
alindi. 6'sinda (%0.6) en az bir patolojik
bulgu saptandi. Bu bulgular, hastaligin

SARS-CoV-2 ile Enfekte Cocuklar

cocuklarda daha az siddetli olmasi nedeniyle
BT'nin eriskinlerdeki kadar sik
kullanilmasina gerek olmadigini
desteklemektedir. Bu hassas popiilasyonun
radyasyona maruz kalmasini dnlemek icin
orta veya siddetli hastalarda bilgisayarh
tomografiyi diistinmek daha mantikhidir.

Bu ¢alismanin sinirliliklarindan biri,
calismanin  retrospektif dogasidir. ikinci
olarak, ozellikle semptomatoloji ve tani
testleri s6z konusu oldugunda eksik veriler
vardi ve bu sonuglarin tim c¢alisma
popiilasyonu icin standardize edilmesinde
zorluklara neden oldu.

Yazar Kkatkilari: GY: Konsept, tasarim,
denetim, veri toplama ve isleme, analiz ve
yorumlama, literatiir arastirmasi, yazma ve
diizenlemesi

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamustir.
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Cocuklarda COVID-19 ile iliskili Coklu Sistemik inflamatuvar Sendrom

Mehtap Akgal, "“'Berfin Ozgokce Ozmen!, "“'Nihan Ozel Ercel?, "“'Necdet Kuyucu!
1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sag. ve Hast. AD, C. Enfeksiyon Hast. BD,Mersin,Tiirkiye
2Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik AD, Mersin, Tiirkiye
0z
Amag: SARS-CoV-2 ile iliskili coklu sistemik inflamatuvar sendrom tehlikeli ve 6liimciil olarak
seyredebilen yeni bir pediatrik hastaliktir. Klinigimizde COVID-19 ile iliskili Coklu Sistemik
Inflamatuvar Sendrom (MIS-C) tanisi alan c¢ocuklarin klinik 6zelliklerini ve kisa dénem
sonuglarini tanimlamay1 amagladik. Yontem: Hastanemiz Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 Covid
poliklinigi ve Cocuk Acil poliklinigine 01.10.2020 ile 29.12. 2021 tarihleri arasinda basvuran lay-
18 yas araliginda yer alan MIS-C tanisi alan 30 hasta dosyalar1 ve tibbi kayitlar1 geriye doniik
olarak tarandi. Hastalarin demografik bilgileri, klinik bulgulari, laboratuvar degerleri,
Ekokardiyografi (EKO) bulgulari ve tedavi sekilleri kaydedildi. Bulgular: Hastalarin %601 (n=
18) erkeklerden olusmaktadir. Yas ortalamalari 8.07+4.38 y1l idi (1-16 y1l). Hastalarin %83.3’i
(n=25) Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 Servisi'ne, %16.7'si (n=5) Cocuk Yogun Bakim Unitesi'ne
yatirildi. Hastalarin %66.6 (n=20)‘sinda aile ici temas, %3.3’linde (n=1) aile dis1 temas
saptanirken, %30’unda (n=9) herhangi bir temas Oykiisii alinmadi. Hastalarin %96.6’sinda
(n=29) COVID-19 antikor pozitif olup yalnizca 1 hastada COVID-19 Rt-PCR (gercek zamanl
polimeraz zincir reaksiyonu) pozitif saptandi. Bagvuru aninda hastalarin %3.3’iinde (n=1) ates
ve Oksiiriik, %6.6’sinda (n=2) ates, 6ksliriik ve nefes darligi, %63.3’'liinde (n=19) ates, oksiiriikle
beraber dokiintii, konjonktivit, lenfadenopati varken ayrica %13.3’tinde (n=4) solunum
yetmezligi, %13.3’linde (n=4) de karin agrisi eslik ediyordu.

Sonug¢: COVID-19 iliskili MIS-C'nin saglikli ¢cocuklarda ve ergenlerde ciddi ve hayati tehdit eden
hastaliga yol acabilecegi literatiirde gosterilmistir. COVID-19’un klinik bulgularinin anlasilmaya
calisildigr salgin stirecinde MIS-C’'nin genis bir klinik spektrum gosterdigi ve farkl klinik sistem
patolojileriyle hastalarin basvuracagi ayirici tanida akilda tutulmalhidir.
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Cocuklarda ¢oklu sistemik inflamatuvar sendrom

Multiple Systemic Inflammatory Syndrome Associated with COVID-19 in Children

Aim: Multiple systemic inflammatory syndrome associated with SARS-CoV-2 is a dangerous and
potentially fatal new pediatric disease. We aimed to describe the clinical features and short-term
outcomes of children diagnosed with Multiple Systemic Inflammatory Syndrome (MIS-C)
associated with COVID-19 in our clinic. Method: Our hospital is connected to Pediatric Infectious
Diseases Outpatient Clinic and Pediatric Emergency Outpatient Clinic, from 1.10.2020 to
29.12.2021. The files and medical records of 30 patients diagnosed with MIS-C, aged 1 month to
18 years, who applied between 2021, were retrospectively reviewed. Demographic information,
clinical findings, laboratory values, echocardiography (ECHO) findings and treatment modalities
of the patients were recorded. Results: 60% (n= 18) of the patients were men. The mean age was
8.07+4.38 years (1-16 years). 83.3% (n=25) of the patients were hospitalized in the pediatric
infectious diseases service, and 16.7% (n=5) in the pediatric intensive care unit. Family contact
was found in 66.6% (n=20) of the patients, extra-familial contact was found in 3.3% (n=1) and no
contact history was obtained in 30% (n=9). While 96.6% (n=29) of the patients were positive for
COVID-19 antibodies, only one patient was found to be positive for COVID-19 Rt-PCR (real-time
polymerase chain reaction). At the time of admission, 3.3% (n=1) had fever and cough, 6.6% (n=2)
fever, cough and shortness of breath, 63.3% (n=19) fever, rash with cough, conjunctivitis,
lymphadenopathy In addition, 13.3% (n=4) had respiratory failure and 13.3% (n=4) had
abdominal pain. Conclusion: It has been shown in the literature that COVID-19-associated MIS-C
can cause serious and life-threatening disease in healthy children and adolescents. It should be
kept in mind in the differential diagnosis that MIS-C shows a wide clinical spectrum and patients
with different clinical system pathologies will apply during the epidemic process where the
clinical findings of COVID-19 are tried to be understood.

Keywords: COVID-19, MIS-C, child

Giris Orgiitii (DSO), bu viriisiin sebep oldugu yeni
hastaligin adin1 da koronaviriis hastaligi
2019 (Coronavirus Disease-2019; COVID-
19) olarak duyurmustur. Hastalik kisa bir
siirede  biitin  dlnyaya yayilmistir.
Nihayetinde, 11 Mart 2020 tarihinde DSO
tarafindan pandemi olarak ilan edilmistir.12
Cocuklarda COVID-19 genellikle hafiftir.
Bununla birlikte, nadir durumlarda
cocuklar ciddi sekilde etkilenebilir ve klinik
belirtiler yetiskinlerden farkl olabilir. 34

Nisan 2020’de ¢ocuklarda, Birlesik
Krallik'ta COVID-19 hastahigr ile iligkili

Koronavirtsler (CoV) soguk
alginligr gibi toplumda yaygin goriilen,
kendi kendini sinirlayan hafif enfeksiyon
tablosundan Orta Dogu Solunum Sendromu
(Middle East Respiratory Syndrome, MERS)
ve Agir Akut Solunum Sendromu (Severe
Acute Respiratory Syndrome, SARS) gibi
daha ciddi enfeksiyon tablolarina neden
olabilen biiyiik bir viriis ailesidir. Akut
solunum yolu enfeksiyonlarina neden olan
bu viriislerin hepsi oldukca bulasicidir ve
siklikla salginlara yol acarak oliimlere

neden olmustur. 31 Aralik 2019’da Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) Cin’in Hubei eyaletinin
Wuhan sehrinde etiyolojisi bilinmeyen
pnémoni vakalar1 bildirmistir. 7 Ocak
2020’de etken daha once insanlarda tespit
edilmemis yeni bir koronaviriis (2019-
nCoV) olarak tanimlanmistir. 11 Subat 2020
tarihinde Uluslararas1 Viriis Taksonomi
Komitesi Koronaviriis Calisma Grubu bu
virisic. ~ “Severe  Acute  Respiratory
Syndrome Coronavirus-2 (SARS-CoV-2)”
olarak isimlendirmistir. Diinya Saghk
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oldugu diisiiniilen inkomplet Kawasaki
hastalig1 veya Toksik Sok sendromu benzeri
klinik gidis (kardiyovaskiiler sok, ates ve
hiperinflamasyon) olan olgular dikkat
cekmeye baslamistir.5 Daha sonra, basta
Amerika Birlesik Devletleri olmak iizere
diinyanin cesitli {ilkelerinden benzer
olgular bildirilmistir. Mayis 2020’nin
ortalarinda Amerika Birlesik Devletleri
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC)
tarafindan ilk kez COVID-19 ile iligkili
olabilecegi diisliniilen yeni bir klinik sekil
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Cocuklarda ¢oklu sistemik inflamatuvar sendrom

aciklanmistir.67 14 Mayis 2020 tarihinde
DSO bu olgular1 pediatrik multisistemik
inflamatuvar sendrom (MIS-C) olarak
tanimlamistir.8 Multisistemik inflamatuvar
sendrom; tehlikeli ve potansiyel olarak
olimcil olan “Severe Acute Respiratory
Syndrome-Coronavirus-2  (SARS-CoV-2)”
ile iliskili yeni bir pediatrik hastaliktir.
Cocuklar tipik olarak COVID-19
enfeksiyonundan 3-4 hafta sonra MIS-C
belirtileri/semptomlari gosterir ve %32-76
orani arasinda hizla soka, kalp ve solunum
yetmezligine  ilerler.  MIS-C  tanisi
konuldugunda ¢ocuklarin %60 nin SARS-
CoV-2’ye karsi antikorlar1 pozitifken
polimeraz  zincir = reaksiyonu  (PCR)
negatiftir. Erken tanm1 ve tedavi ile
cocuklarin ¢ogu hayatta kalir ancak
hastaligin erken taninmasi ¢ok 6nemlidir.
Multisistemik  inflamatuvar ~ sendrom
gelisen cocuklarin %52’sinde altta yatan
herhangi bir hastalik yoktur. En sik goriilen
komorbiditeler ise obezite ve astimdir. Bazi
cocuklarin MIS-C gelistirmeye neden daha
duyarli olabilecegini anlamak icin daha
fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir. Degisik
saglik kuruluslar1 arasinda olgu tanimiigin
kullanilan  kriterlerde baz1 farklhliklar
mevcuttur. (jrnegin, Amerika Birlesik
Devletleri Hastahk Kontrol ve Onleme
Merkezi (CDC) olgu tamiminda, ¢ocugun
hastaneye yatmay1 gerektiren ciddi
semptomlara sahip olmasi yer alirken, DSO
kriterlerinde bu kriter yer almamaktadir.
Ayrica CDC = 24 saatten uzun slren atesi
kriter olarak degerlendirirken, DSO > 3 giin
uzun slren atesi kriter olarak Kkabul
etmektedir. CDC tarafindan yayinlanan vaka
taniminda yer alan kriterlerin tiimi
karsilanmalidir.> (Tablo 1) Multisistemik
inflamatuvar sendrom olgu tanimi ve tani
kriterleri Tablo 1’de belirtilmistir.

Yontem

Bu calismaya, hastanemiz Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklar1 Cocuk Covid ve
Cocuk Acil Poliklinigi'ne 01.10.2020 ile
29.12.2021 tarihleri arasinda bagvuran

lay-18 yas araliginda yer alan MIS-C tanisi
alan 30 hasta dahil edildi. Hasta dosyalari
ve tibbi kayitlar1 geriye dontk olarak
tarandi. Hastalarin demografik bilgileri,
klinik bulgulari, laboratuvar degerleri,
Ekokardiyografi (EKO) bulgular1 ve tedavi
sekilleri kaydedildi. Bu calisma ig¢in T.C.
Saglik Bakanhg Saglhik Hizmetleri Genel
Midirligi Bilimsel Calisma
Platformu’ndan izin alind1 (Karar No:2021-
12-27T11_24_25 ve Tarih: 28.12.2021) ve
bu calisma Mersin Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu onay1 ile
gerceklestirildi (Karar No: 2022/13 ve
Tarih: 12.01.2022).

istatistiksel analiz

Veriler SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences) 22.0 yazilimi (IBM SPSS
Statistics, IBM Corporation) ile analiz edildi.
Normallik dagilimini belirlemek i¢in sayisal
veriler gorsel (histogramlar, olasilik
cizimleri) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov testi) kullanilarak
degerlendirildi. Tanimlayic1 istatistikler
olarak medyan, aralik [ceyrekler arasi
aralik (IQR)], ortalama, standart sapma,
saylr ve yuzde kullanildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirmalar ki-kare testi
kullanilarak yapildi. Gruplar arasindaki
laboratuvar parametrelerinin
karsilagstirmalar1 t -testi veya Mann-
Whitney U testi kullanilarak yapildi.
Anlamhlik diizeyi p<0.05 olarak kabul
edildi.

Bulgular
Klinik bulgular

Hastalarin %60 (n=18)"1 erkeklerden
%401 (n=12) kizlardan olugmaktadir. Yas
ortalamalart 8.07#4.38 yil idi (1-16 yil).
Hastalarin %83.3’ti (n=25) ¢ocuk enfeksiyon
hastaliklari servisine, %16.7'si (n=5) ¢ocuk
yogun bakim iinitesine yatirildi. Cocuk yogun
bakim tinitesine yatirilanlarin %10’u (n=3)
5-11 yas araliginda, %6.6’'s1 (n=2) 12 yas
lizeri grupta saptandi.
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Cocuklarda ¢oklu sistemik inflamatuvar sendrom

Tablo 1. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (CDC) tarafindan yayinlanan Multisistemik
inflamatuvar sendrom (MIS-C) olgu tanim1 ve tani kriterleri

Vaka Tanim

1. 0-21yasarasive
2. 24saattenuzunsiiren,>38.0°C6l¢iilmiis veyaailenin ates varligini bildirimi ve
3. Laboratuvar Yiiksek ESR (eritrosit sedimantasyon hizi)

tetkiklerinde

inflamasyon kaniti (En Yiiksek CRP (C-reaktif protein), Yiiksek prokalsitonin

az2veyadahafazlakanit

varhgi) Yiiksek D-dimer, Yiiksek fibrinojen

Yiiksek ferritin

Yiiksek LDH (laktat dehidrogenaz)

Yiksek IL-6 seviyesi
Artmis notrofil sayisi, Lenfopeni
Hipoalbiiminemi

4. Hastaneye yatis gerektirecek agir hastalik tablosu ve

5. Coklu organ sistem Kardiyovaskiiler [Sok, yliksek troponin, yiiksek BNP (beyin
tutulumu (En az 2 veya natriiiretik peptid], anormal Eko bulgulari, aritmi]
daha fazlasinin varhigi)
Bobrek (Bobrek yetmezligi)

Norolojik (Konviilsiyon, inme, aseptik menenjit)

Hematolojik (Koagiilopati, yiiksek D-dimer diizeyi)
Gastrointestinal (Yiiksek karaciger enzimleri, diyare, ileus)

Dermatolojik (Eritrodermi, mukozit, diger dokiinti) ve

6. Alternatif bagka tan1 olmamasi (bakteriyel sepsis, enteroviriis enfeksiyonu gibi miyokardit ile
iliskili enfeksiyonlar, stafilokoksik veya streptokoksik toksik sok sendromlari gibi) ve

7. Gegirilmis veya yeni SARS-CoV2 RT-PCR pozitifligi
gecirilmekte olan SARS-
CoV-2 enfeksiyon kamiti SARS-CoV?2 seroloji pozitifligi
(Asagidakilerden en az
birisinin Varhg]) SARS-CoV2 antijen pOZitiﬂigi

Semptomlarin baslamasindan énceki 4 hafta icerisinde SARS-CoV-2
pozitif olgu temasi

EKO: Ekokardiyografi; ARDS: Akut solunum sikintist sendromu; SARS-CoV-2: Severe acute respiratory
syndrome-coronavirus-2; RT-PCR: Ger¢ek zamanli-polimeraz zincir reaksiyonu
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Hastalarin %66.6'sinda (n=20) aile i¢i temas,
%3.3’linde (n=1) aile dis1 temas saptanirken,
%30’unda (n=9) herhangi bir temas dykiisii
alinmadi. Hastalarin %96.6’sinda (n=29)
COVID-19 antikor pozitif olup yalmzca 1
hastada COVID-19 Rt-PCR pozitif saptandh.
PCR pozitifligi olan olgu 5 yas alt1 grupta yer
aldi. Hastalarin %6,6’sinda (n=2) komorbid
hastalik (astim ve fazla kilolu) vardi.

Basvuru aninda hastalarin
%3,3'tinde (n=1) ates ve Oksirik,
%6,6’'sinda (n=2) ates, Oksiiriik ve nefes
darligi, %63,3’linde (n=19) ates, okstriikle
beraber dokiintd, konjonktivit,
lenfadenopati varken %13,3’linde (n=4)
ayrica solunum yetmezligi, %13,3’linde
(n=4) karin agrisi eslik ediyordu. (Tablo 2)

Laboratuvar ve radyolojik
incelemeler
Laboratuvar degerleri

incelendiginde, COVID-19 antikor diizeyleri,
diger = hematolojik ve  biyokimyasal
degerlerin minimum, maksimum ve ortanca
degerleri tabloda verilmistir. (Tablo 3)
Lenfopeni varligi (<1500/mikroL)
hastalarin  %56,6’sinda  (n=17), ESR
(Eritrosit Sedimantasyon Hizi) yiiksekligi
(>13mm/saat) %383,3’linde (n=25),
hipoalbuminemi (<2,5 gr/dL) %?20’sinde
(n=6), hiponatremi (<130 mEq/L) varhig
%30'unda (n=9), ferritin  yiiksekligi
(>68ng/ml) %90'inda (n=27), ProBNP
yuksekligi (>300pg/mL) %383,3’linde
(n=25), fibrinojen yiiksekligi (>400mg/dl)

%36,6'sinda (n=11), D-dimer yiiksekligi
(>0,5 mikroFEU/ml) %76,6’sinda (n=23)
tespit edildi.

Lenfopeni varhg (<1500/mikroL)
hastalarin ~ %56,6’sinda  (n=17), ESR
(Eritrosit Sedimantasyon Hizi) yiiksekligi
(>13mm/saat) %83,3’linde (n=25),
hipoalbuminemi (<2,5 gr/dL) %?20’sinde
(n=6), hiponatremi (<130 mEq/L) varlig
%30unda (n=9), ferritin yiiksekligi
(>68ng/ml) %90’inda (n=27), ProBNP
ylksekligi (>300pg/mL) %483,3’linde
(n=25), fibrinojen ytiksekligi (>400mg/dl)
%36,6'sinda (n=11), D-dimer yiiksekligi
(>0,5 mikroFEU/ml) %76,6’sinda (n=23)
tespit edildi.

Yas gruplari arasinda toplam l6kosit
sayisi, Hb, Htc ve lenfosit 6l¢iim ortalamalari
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptandi. P degerleri sirasiyla, p=0,045,
p=0,012,p=0.022 ve p=0.023. Toplam l6kosit
sayis1 Olciim ortalamasindaki farkliligin 5 yas
altiile 12 yas ve lizeri yas gruplari arasindaki
farkliliktan kaynaklandig1 gorildii(
p=0.045). Gruplar arasindaki farkliligin
tespiti icin yapilan Post-Hoc Tukey testi
sonuglarina gore; Hb 6l¢lim ortalamasindaki
farklihk 5 yas alt1 ile 12 yas ve lizeri yas
gruplari arasindaki farkliliktan
kaynaklandigi  (p=0.010), Htc olglim
ortalamasindaki farklilik 5 yas alt1 ile 12 yas
ve-lizeri yas gruplar arasindaki farkliliktan
kaynaklandigi (p=0.022), lenfosit odl¢ciim
ortalamasindaki farkliliga bakildiginda 5 yas
altiile 12 yas ve lizeri yas gruplari arasindaki
farkliliktan kaynaklandigi gorildii
(p=0.017).

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 174



Cocuklarda ¢oklu sistemik inflamatuvar sendrom

Tablo 2: Hastalarin demografik verileri ve klinik 6zellikleri

Cinsiyet Erkek
Kiz

Ates, O0ksiiriik

Ates, 0ksiirtk, nefes darlig

5 yas alti 5-11yas 12yasve
iizeri
n % n % n %

5 62,5 9 643 4 500
3 37,5 5 357 4 500

- - - - 1 125

1
1
[EN

71 1 125

Ates, Oksiiriik, dokiinti, 7 87,5 7 500 5 625

Lenfadenopati, konjonktivit

S ¢ Ates, Oksliriik, dokiinti, - - 3 214 1 12,5
emptom Lenfadenopati, konjonktivit,
Dagilimi solunum yetmezligi
Ates, Oksliriik, dokiinti, 1 12,5 3 214 - -
Lenfadenopati, konjonktivit,
karin agrisi
Astim 1 125
Komorbidite Fazla kilolu (viicut kitle 1 7,1
indeksi >25 kg/m?)
Yas gruplar: arasinda toplam l6kosit farkliliktan kaynaklandigi goruldi
sayisl, Hb, Htc ve lenfosit 6lciim ortalamalari (p=0.017).

bakimindan istatistiksel olarak anlaml bir
fark saptandi. P degerleri sirasiyla, p=0,045,
p=0,012, p=0.022 ve p=0.023. Toplam l6kosit
sayis1 0l¢ciim ortalamasindaki farkliligin 5 yas
altiile 12 yas ve lizeri yas gruplar1 arasindaki
farkliliktan kaynaklandigi gorildii(
p=0.045). Gruplar arasindaki farkliligin
tespiti icin yapilan Post-Hoc Tukey testi
sonuglarina gore; Hb 6l¢ciim ortalamasindaki
farklilhlk 5 yas alt1 ile 12 yas ve lizeri yas
gruplari arasindaki farkliliktan
kaynaklandigit  (p=0.010), Htc Olciim
ortalamasindaki farklilik 5 yas alti ile 12 yas
ve-lizeri yas gruplari arasindaki farkliliktan
kaynaklandigr (p=0.022), lenfosit o6lciim
ortalamasindaki farklihiga bakildiginda 5 yas
altiile 12 yas ve lizeri yas gruplar1 arasindaki

Hastalarin goriintiileme bulgularina
bakildiginda %76,6’s1nin (n=23)
posteroanterior akciger grafisi normal olup
%23,3'inde (n=7) infiltrasyon mevcuttu.
Toraks bilgisayarli tomografisi (BT) %26,6
(n=8) hastada normal, %13,3 (n=4) hastada
ise nodiiler buzlu cam opasiteleri tespit
edildi. Yapilan ekokardiyografi hastalarin
%60'Inda (n=18) hastada normal, %30’unda
(n= 9) sol ventrikiil sistolik fonksiyon
bozuklugu ve%10'unda (n=39 sol ventrikiil
sistolik fonksiyonu bozukluguna
miyokardit eslik etti. (Tablo 4) Abdominal
ultrason bulgular1 olarak 1 hastada serbest
sivl, terminal ileit, mezenterik lenfadenit
tablolarini iceren bagirsak ve mezenterik
enflamasyon yer ald.
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Tablo 3. Laboratuvar Degerleri ve Dagilimlar:

Parametreler 5 yas alt1 5-11yas 12 yasiizeri  Referans Aralik p
degeri
Say1/yiizde Min-Maks Min-Maks Min-Maks
(n/%) . . :
(Median) (Median) (Median)
Covid antikor 7.2-142 3.1-250 30.6-19.5 <0.8U/ml 0.904
degeri (67.74) (80.37) (67.28)
Lokosit sayisi 3730-22400 5000-20160 3770- 4.500- 0.045
(13860) (12032) 13100 13000 /mikroL
(7351,25)
Hemoglobin 9-12,6 8,8-13,5 11,1-15,3 12-15 gr/dL 0.012
(10.36) (11.64) (12.43)
Hematokrit 26-36 27-40 31-46 %34-44 0.022
(29.75) (33.86) (35.38)
Trombosit sayisi 55000- 121000- 61000- 150.000- 0.304
373000 510000 420000 400.000/mikroL
(202375) (246642) (170875)
Lenfosit sayisi 580-5880 330-5770 240-1550 1000- 0.023
(2911,259) (1911,439) (775) 4.800/mikroL
Lenfopeni 580-1440 330-1350 240-1490 <1500/mikroL 0.458
varhigi (n=3) (n=7) (n=7)
ESH 6-75 4-138 2-121 0-13 mm/saat 0.622
(46.13) (59.14) (63.3)
ESR yiiksekligi 29-75 21-138 44-121 >13 mm/saat 0.207
(n=7) (n=12) (n=6)
C-reaktif protein 10.2-40.3 5.1-58.3 2.3-33.4 <0.5 mg/dL 0.583
(19.22) (23.23) (17.05)
Albtimin 2.2-4.4 2.6-4.6 2.1-3.6 2.5-4 gr/dl 0.176
(2.8) (3.31) (2.83)
Hipoalbuminemi 2.2-2.3 - 2.1-2.4 <2.5 gr/dL 0.742
(n=3) (n=3)
ALT 6-180 7-126 8-211 <39 U/L 0.469
(46.38) (31.93) (58.88)
AST 17-202 15-559 17-95 <47 U/L 0.892
(57,75) (66,71) (44,5)
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5 yas alt1 5-11yas 12 yas ve Referans aralik p
Parametreler iizeri degeri
Say1/yiizde Min-Maks Min-Maks Min-Maks
(n/%) (median) (median) (median)
Laktat 264-413 194-987 2-542 180-430 U/L 0.832
Dehidrogenaz (306.33) (315.25) (264.86)
Urik asit 2.6-5.5 2.7-5.15(3.85) 3,1-8 (4,85) <6,1 mg/dL 0.193
(4.28)
Sodyum 127-147 126-138 122-157 132-145 mEq/L  0.786
(135.75) (133.71) (135,13)
Ferritin 116-653 30-1478 85-3063 13-68 ng/ml 0.087
(300.88) (379.67) (904,13)
Ferritin yiiksekligi 116-653 77-1478 85-3063 >68 ng/ml 0.105
(n=8) (n=11) (n=8)
Troponin I 0-139 0-96 (11,45) 0-53(13.81) 0.012-0.02ng/ml 0.872
(19.64)
Pro BNP 678-22000 55-22000 94-22000 <300 pg/mL 0.512
(11646.38) (7613,08) (6705,86)
Pro BNP yiiksekligi ~ 678-2000 483-22000 387-2000 >300pg/mL 0.716
(n=8) (n=11) (n=6)
Fibrinojen 360-900 271-885 194-826 170-400 mg/dl  0.726
(5759) (452.3) (8493,33)
Fibrinojen 465-900 437-885 627-826 >400 mg/dl 0.334
yuksekligi (n=2) (n=6) (n=3)
D dimer 1.06-11.8  0.6-8.9 (2.91) 2,5-33,7 <0,5mikroFEU/ml 0.165
(4.46) (9,32)
D-dimer ytiksekligi 1.06-11.8 0,6-8.9 2,5-33,7 >0,5mikroFEU/ml 0.165
(n=7) (n=9) (n=7)
Min: Minimum, Maks: Maksimum, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, ALT: Alanin
aminotransferaz, AST: Aspartat Aminotranferaz, ProBNP: Beyin natriiiretik peptid
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Tablo 4. Goriintiileme yontemleri sonuclari

5 yas alt1 5-11yas 12 yas ve lUzeri
n % n % n %

PA Akciger Normal 7 87,5 10 71,4 6 75,0
Grafisi

Infiltrasyon 7 12,5 4 28,6 2 25,0

Cekilmeyen - - - - - -
Toraks Normal 7 25,0 4 28,6 2 25,0
Bilgisayarl
Tomografi Nodiiler buzlu 7 12,5 2 14,3 1 12,5

cam

BT cekilmeyen 5 62,5 8 57,1 5 62,5
Ekokardiyografi Normal 6 75,0 9 64,3 3 7,5

Diisiik LV Sistolik 2 25,0 4 28,6 3 7,5

fonksiyon

Miyokardit - - - - - -

Diisiik LV Sistolik - - 1 7,1 2 25,0

fonksiyon+

Miyokardit

PA :Posteroanterior, BT: Bilgisayarli tomografi, LV: Sol Ventrikdil

Tedaviler

Hastalarin  %56,6’sina  (n=17)
intraven6z immiinglobulin  (IVIG) +
asetilsalisilikasit, %10’'una (n=3) IVIG +
diisiik molekiil agirlikli heparin, %16,6’s1ina
(n=5) IVIG, asetilsalisilikasit ve
deksametazon, %6,6’sina (n=2) IVIG, dusiik
molekdul agirlikli heparin ve deksametazon,
%6,6'sina  (n=2) IVIG, dusiik molekiil
agirlikli  heparin ve metilprednizolon
tedavileri verildi, %3,3 (n=1) hasta
tedavisiz izlendi. Hipotansiyon nedeni ile
inotrop ihtiyaci hastalarin %30’unda (n=9)
dopamin/ dobutamin/ adrenalinden birini
iceren tekli inotrop, %13,3’tine (n=4) ikili
inotrop seklinde olup, %56,6’s1 (n=17)
inotrop tedavisiz izlendi. Oksijen ihtiyacci
degerlendirildiginde hastalarin %23,3’line
(n=7) maske/kaniil ile, %10'una (n=3)
yiksek akimli oksijen tedavisi, %6.6’sina

(n=2) mekanik ventilator ile oksijen destek
tedavisi uygulandi. %60’s1 (n=18) herhangi
bir oksijen destegi verilmedi. Tedavi
semalar1 Tablo 5’de yer almaktadir.

TARTISMA

COVID-19 ile iliskili ¢oklu
inflamatuvar reaksiyonlarla ilgili ilk raporlar
Nisan 2020'de Birlesik  Krallik'tan
yayinlandi.10-11  Bu yayinlarin ,Cocukluk
caginin en yaygin ikinci vaskiiliti olan
Kawasaki hastaligina benzer ates ve
mukokutanoz ozelliklere sahip oldugu
goriildii.’® Bu nedenle, baslangicta bu yeni
klinik durum Kawasaki benzeri sendrom
olarak ilan edildi. Artan sayida MIS-C hastas1
sayesinde hastalik ve klinigi hakkinda daha
fazla bilgi edinildi. Bununla birlikte basvuru
sirasindaki klinik sendromlar calismalarda
baz1 farklilik gdstermektedir.t? MIS-C'li
hastalarda gorilen bu o6nemli farkliliklar
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artik iyi bilinmektedir. Biz de artan
tecriibemize ragmen MIS-C hastalarinda her
giin yeni bir bulgu ile karsilasabiliriz.

Tablo 5: Tedavi semalari

5 yas alt1 5-11yas 12 yas ve lzeri
n % n % n %
Yok - - 1 7,1 - -
[ViG+ Asetilsalisilikasit 6 75,0 7 50,0 4 50,0
. IVIG+ Diisiik Molekiil Agirlikh - - 1 71 2 25,0
Tedavi .
Heparin
[ViG+Asetilsalisilikasit+ 2 250 2 143 1 12,5
Deksametazon
IViG+ Diisiik Molekiil Agirhkli - - 2 143 - -
Heparin +Dexametazon
IVIG+ Asetilsalisilikasit +Diisiik - - 1 71 1 12,5
Molekiil Agirlikli Heparin
+Metilprednizolon
Yok 6 75,0 9 643 2 25
Tekli inotrop 2 25 4 28,6 3 37,5
inotrop
Ikili Inotrop - -1 7,1 3 37,5
Yok 6 75,0 9 643 3 37,5
Maske/kaniil 2 25,0 2 14,3 3 375
Oksijen
Yiiksek akimli oksijen tedavisi - - 3 214 - -
MV - - - - 2 25,0
Total 8 100,0 14 100,0 8 100,0
[ViG:Intravenéz Immiinglobulin, MV:Mekanik ventilasyon
MIS-C insidansi belirsiz olmakla 100.000'de 322 ve MIS-C insidansi

birlikte, ¢ocuklarda COVID-19'un nispeten
nadir bir komplikasyonu gibi géoriinmektedir
ve dogrulanmis yiizde 1'inden azinda
gorulmektedir. New York Eyaletinden bir
raporda, <21  yasindaki  bireylerde
laboratuvar tarafindan dogrulanmis SARS-
CoV-2 enfeksiyonunun tahmini insidansi
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100.000'de 2'dir

Bu calismada MIS-C tanist alan 30
hasta degerlendirildi ve kisa donem
sonuglar1 sunuldu. Cocuklarda SARS-CoV-2
enfeksiyonu daha hafif bir seyirli olmasina
ragmen, asemptomatik enfeksiyonlardan
sonra bile ciddi MIS-C vakalar1 bildirilmistir.
Asemptomatik vakalar nedeniyle ¢ocuklarda
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SARS-Cov-2 sayilari kesin olarak
bilinmediginden MIS-C'nin gercek
insidansini tahmin etmek zordur. Cesitli
calismalarda yirmi bir yasin altinda
laboratuvar sonucuyla dogrulanmis SARS-
CoV-2 enfeksiyonu olan cocuklarin sikligi
322/100.000 olarak saptanirken; MIS-C
insidans1 yaklasik 2/100.000’dir.12 Cogu
pediatrik hastada COVID PCR negatif
saptanmasina karsin antikor serolojisi
pozitif saptanmaktadir.’3 Bu durum MIS-
C’'nin akut enfeksiyon siireci gectikten sonra
immiin disregiilasyonla iliskili oldugunu
diistindiirmektedir. Patofizyolojisinde konak
dogal ve adaptif immiin sistemin

bozukluklarinin rol oynadigl
diisiintilmektedir.®
Literatiirde, MIS-C vakalarinin

medyan yas 8-11 yil olarak saptanmistir. 14
Bizim c¢alisma grubumuzda literatiir ile
uyumlu olarak 8 yil olarak tespit edilmistir.
Kawasaki Hastaliginin aksine, MIS-C daha
biiylik ¢ocuklari etkileme egilimindedir.1s
Bizim calismamizda MIS-C hasta grubunun
da yas ortalamasi literatiir ile uyumlu olarak
saptandi. COVID-19 yetiskinlerde daha
siddetli oldugu gibi, MIS-C vakalar1 da daha
biiylik ¢ocuklarda daha siddetlidir ve bu,
hastaligin etiyopatogenezini aydinlatmak
icin bir ipucu olabilir.16

Kawasaki hastaligi, makrofaj
aktivasyon sendromu, sitokin salinim
sendromuna benzer sekilde viriise karsi
olusan anormal immiuin yanitin
patofizyolojide rol oynadigl
diisiiniilmektedir.l6 Buna karsin  bazi
olgularda COVID PCR ve antikor seroloji
calismalarinin her ikisi de pozitif ya da daha
az sikhkta her ikisi de negatif
saptanabilmektedir.1213

Farkli  calismalarda  ¢ocuklarda
laboratuvarda  dogrulanmis  COVID-19
vakalarinin erkek ve kiz orani 1,1-1,5 tespit
edilmistir.1” COVID-19'da oldugu gibi, bazi
calismalar MIS-C vakalarinda hafif bir erkek
baskinligi oldugunu gostermektedir.18.19
Bizim ¢alismamizda da MIS-C olgular1 %60
oraninda erkek cinsiyette daha fazla
gorilmiistir. Birlesik Kralllk ve Amerika
Birlesik Devletleri'nde sunulan daha biiylik
vaka serilerinde etkilenen c¢ocuklarin >
%70'i onceden saglikh olup en sik eslik eden

hastaliklar obezite ve astimdi.1? Bizim hasta
grubumuzda da 1 hastada Astim ve 1 hastada
da BMI ( viicut kitle index>25 kg/m2) olup
fazla kilolu saptandi, geri kalan 28 hasta
daha 6nce saglikliydi.

Klinik bulgulara bakildiginda
hastalarin %100’tinde ates olmazsa olmaz
bulgu olarak goriilir. MIS-C'de ates en
onemli bulgudur. Whittaker E, ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada MIS-C'de
ana semptom olarak ates gorildigi
bildirildi.!* Vakalarin %90'inda 4 giinii agan
direncli ates mevcuttu. Benzer sekilde
olgularimizin tamaminda en az 3 giin siiren
ates vardi. Dokiinti, konjonktivit ve mukoza
zar1 tutulumu (kirmizi veya sismis dudaklar,
cilek dili) %30 ile 81 arasinda goriildii.13.20
Bizim c¢alismamizda da literatiir ile uyumlu
olarak hastalar %90 oraninda en sik inatgl
ates, LAP, dokiinti ve konjonktivit
sikayetleri ile bagvurdu. MIS-C ile ilgili diger
calismalarda solunum semptomlari % 21-65
oraninda goriilmekteydi.2! Mart ve Haziran
2020 arasinda 783 MIS-C hastasinin gozden
gecirilmesinde, vakalarin sirasiyla %4.5 ve
%9'unda oOksiiriik ve solunum semptomlari
saptanmistir.22  Bizim calismamizda da
olgularin %13.3 oraninda literatir ile
uyumlu olarak solunum yolu semptomlari
mevcuttu. MIS-C hastalarina gastrointestinal
semptomlar olarak bulanti, kusma, karin
agrisi, ishal gibi bulgular1 da eslik
etmektedir. Ahmed ve arkadaslarinin
calismasinda karin agris1  sikayetinin
olgularda belirgin izlendigi, baz1 olgularin
akut batin nedeniyle opere edildigi ancak
sonrasinda bunlarin mezenter lenfadenit
olarak tespit edildigi goriilmektedir.20Radia
ve arkadaslar1 da olgularin %71
gastrointestinal sistem bulgulariyla
basvurdugunu raporlamislardir.2!  Bizim
calismamizda da literatiirdekilere benzer
sekilde %13,3 hastada klinik bulgulara karin
agrisi eslik etmekte ve bir hastada serbest
sivl, terminal ileit, mezenterik lenfadenit
tablolarin1 iceren bagirsak ve mezenterik
enflamasyon saptandi.. Bu a¢idan karin
agrisi, kusma, ishal gibi gastrointestinal
sikayetlerle basvuran hastalarin ayirici
tanisinda MIS-C akilda tutulmaldir.

Laboratuvar izleminde inflamatuvar
belirteclerde artis izlenmektedir. Radia ve
arkadaslar1 olgularin %50’sinde lenfopeni,
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%94’linde CRP artis1 saptamislardir.21.22
Bizim hastalarimizin da %57’sinde lenfopeni
saptanmis olup eritrosit sedimantasyon hizi
ve ferritin degerlerinde artis saptanmistir.
Hastalar, kardiyak belirtecler acisindan
degerlendirildiginde Troponin [, BNP/ N-
terminal BNP (NT-pro-BNP) ve D-Dimer
%50-90 oraninda yiiksek saptandi.23 Ek
olarak, soku olan ¢ocuklarda daha yaygin
olarak yiiksek kardiyak belirtecler vardir.
Bizim hasta grubumuzda da Troponin I, pro-
BNP ve D-dimer yiiksekligi tespit edilmistir.
Kardiyak etkilenim olgularin ¢ogunlugunda
izlenmektedir. Kardiyak etkilenimin
mekanizmasi net tanimlanamamis olsa da
sistemik inflamasyon, akut viral miyokardit,
hipoksi, stres kardiyomiyopatisi ve nadiren
koroner arter iskemisi ile iliskili oldugu
diisiiniilmektedir.z4+ MIS-C vakalarinin %40-

80'inde semptomatik miyokardit
bildirilmistir.2s> Vakalarin ¢ogunda sol
ventrikiil sistolik disfonksiyonu

bildirilmigtir. Ingiltere'den ilk vaka
serilerinde, bunlarin %75'inde kardiyak
disfonksiyon goriilmiistiir.l0 Sadece ciddi
sekilde etkilenmis hastalar1 iceren vaka
serilerinde onemli ol¢ciide daha ylksek
oranda sol ventrikiil fonksiyonunda azalma
(%50-60) ve koroner arter anormallikleri
(%20-50)  bildirilmistir.26 ~ Radia  ve
arkadaslar1 da olgularin en sik kardiyak
tutulumla seyrettigini ve %77 olguda
kardiyovaskiiler destek (inotrop ve sivi
destegi) gerektigini raporlamislardir.2 Bizim
hasta grubumuzun %43.3’line inotrop
infiizyonu uygulandi. Literatiirde hastalarin
%6-24'linde koroner arter dilatasyonu 27.28
bildirilirken, bizim hasta grubumuzda
koroner arter dilatasyonu gézlenmedi ve bir
hastada miyokardit saptandi. Bu durumun
MIS-C olgularinda  erken kardiyak
degerlendirme nedenli oldugunu
disliniiyoruz.

Tanisal goriintiilemeye
iliskin bulgulara  bakildiginda hastalarin
¢ogunun gogiis radyografileri
normaldi. Anormal bulgular arasinda plevral
eflizyonlar, yamali konsolidasyonlar, fokal
konsolidasyon ve atelektazi yer ald.
Bilgisayarh gogiis tomografisi
(BT) genellikle gogiis radyografisindekilere
benzer bulgulara sahiptir. Buzlu cam
opasifikasyonu yaygin bir bulgu olarak

saptanmistir.2 Bizim hasta grubumuzun da
%23,3’linde infiltrasyon saptandu.
Bilgisayarli gogiis tomografisin’de nodiiler
buzlu cam %13,3 oraninda saptandi.

COVID-19 iliskili pediatrik MIS-C
tanili olgularin izleminde hiperinflamatuvar
slirecin gerilemesine yonelik genis kapsaml
tedavi algoritmasi1 uygulanmaktadir. Genis
spektrumlu antibiyotik tedavisi
diizenlenmesi, kardiyak tutuluma yonelik
hemodinamik stabiliteyi saglamak amaciyla
inotrop destegi ve siv1 resilisitasyonu
saglanmasi, Kawasaki benzeri bulgularla
ilerleyen  olgularda iViG, intravenoz
kortikosteroid ve asetilsalisilik asit verilmesi
onerilmektedir. Biz de %96.6 oraninda 1ViG
tedavisi, %30 oraninda IVIG ile birlikte
steroid tedavisi verildi.
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Otizm ile takip edilen nadir bir kas-goz -beyin hastalig tanisi alan iki
kardes: B3GALNT2 gen mutasyonu

Esra Sarigecilil
1Saglik Bilimleri Universitesi, Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Néroloji, Adana

0z

Beta-1,3-N-acetylgalactosaminiltransferase 2 (B3GALNT2) geni alfa distroglikonopatiler (a-DGP)
icinde yer alan ve hastaliga sebep olan genlerden biridir. Distroglikanlarin O-glukolizasyonundan
sorumlu olan tek tip karbonhidrat yapisini olusturan, nitroasetilgalaktozamin-b-1,3-
nitroasetilglukozamini (GalNAc-b-1-3GIcNAc) olusturan enzimi kodlayan gendir. Bu yazida ¢ocuk
psikiyatri kliniginde uzun siireler otizm nedeni ile takip edilen, cocuk metabolizma béliimtiniin de
arastirdigl ve sonrasinda kas-goz-beyin hastaliginin da nadir bir sebebi olan B3GALNT2 gen
mutasyonu saptanan iki kardes vaka sunuldu. Kognitif gerilik 6zellikle de dil alaninda geriligi olan,
otizm bulgular1 bulunan hastalarda kreatin kinaz degerlerine mutlaka dikkat edilmeli ve sinirda
olsa ytikseklik var ve beyin manyetik rezonans goriintiilemede (MRG) l6kodistrofik degisiklikler
eslik ediyorsa bu hastalarda Beta-1,3-N-acetylgalactosaminiltransferase 2 (B3GALNTZ) gen
mutasyonu saptanma olasilig1 akilda tutulmahdir.

Anahtar Kelimeler: kas-g6z-beyin, B3GALNT2 gen mutasyonu, otizm
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Otizm ile Izlenen Kas-Géz-Beyin Hastaligi

Two siblings follow-up with autism were diagnosed with a rare
muscle-eye-brain disease: B3GALNT2 gene mutation

Abstract

Beta-1,3-N-acetylgalactosaminyltransferase 2 (B3GALNT2) gene is involved in alpha
dystroglycanopathies (a-DGP) and causes disease. It is the gene that encodes the enzyme that
creates nitroacetylgalactosamine-b-1,3-nitroacetylglucosamine (GalNAc-b-1-3GIcNAc), which
creates a single type of carbohydrate structure responsible for the O-glucolization of dystroglycan.
In this article, two siblings who were followed for a long time in the pediatric psychiatry clinic for
autism, investigated by the pediatric metabolism department, and later found to have B3GALNT2
gene mutation, which is a extremly rare cause of muscle-eye-brain disease, are presented. In
patients with cognitive retardation, especially in the language area, and autism findings, creatine
kinase values should be evaluated, and if there is a borderline elevation in the creatine kinase
values and leukodystrophic changes in brain magnetic resonance imaging (MRI), the probability

of detecting a (B3GALNT2) gene mutation should hold in mind.

Key words: Muscle-eye-brain, B3GALNT2 gene mutation, autism

Giris

Konjenital muskuler distrofi tanimi
dogumdan itibaren olan kas gligsiizliigii ve
kas biyopsisinde distrofi bulgularinin
saptanmasidir. Bunlar beyinde yapisal
anormallik bulunmayan merozin
negatif/merozin pozitif tip ile beyinde
yapisal anormallik saptanan alfa
distroglikonopatileri kapsar.! Alfa
distroglikonapatiler; alfa distroglikanlarin
veya diger proteinlerin defektif
posttranslasyonel modifikasyonuna sebep
olur. Viicutta multipl sitem etkilenimine
neden olur2 Otozomal resessif olarak
kalitilir. Ana patoloji a-DGP’de post-
translasyonel 0-glikolizasyondur. a-DGP
genis bir klinik spektruma sahiptir. Bunlar
¢ok ciddi klinikleri olan Walker-Warburg
sendromu (WWS), kas-gdz-beyin hastaligi
(MEB) ve Fukuyama konjenital muskuler
distrofiden daha hafif bir klinigi olan limb-
girdle muskuler distrofiye degismektedir.3+
Bu hastaliklar genelde, konjenital katarkt,
ciddi kas gii¢gstizliigli, okuler anormallikler,
lizensefali, optik sinir atrofisi, polimikrogri,
serebellar kist, displazi ya da kaldirim tasi
kortikal malformasyonlar gibi daha agir bir
klinik gosterirler. Beta-1,3-N-asetilgalaktoz
aminiltransferaz 2 (B3GALNT2) geni a-DGP
icinde yer alan ve patolojiye sebep olan nadir
bir gendir. Distroglikanlarin 0-
glukolizasyonundan sorumlu olan tek tip

karbonhidrat yapisini olusturan,
nitroasetilgalaktozamin-b-1,3-
nitroasetilglukozamini (GalNAc-b-1-

3GIcNACc) olusturan enzimi kodlayan gendir.5

Bu yazida ¢ocuk psikiyatri kliniginde
uzun siireler otizm nedeni ile takip edilen,
cocuk  metabolizma  bolimiiniin  de
arastirdigl ve sonrasinda kas goz beyin
hastaliginin da nadir bir sebebi olan
B3GALNT2 gen mutasyonu saptanan 2
kardes vaka sunuldu.

Olgu Sunumu

Birinci hasta alti yas erkek, g
senedir ¢ocuk psikiyatri ve c¢ocuk
metabolizma kliniginde otizm nedeni ile
takip edilip arastiriliyordu. Fizik muayenede
istemsiz ve anlamsiz el, kol ve kafa
hareketleri var, géz temasi hi¢ yok, mental
olarak geri, konusmasi yasitlarina gore
oldukga yetersiz olup hastanin etrafa sosyal
ilgisi yoktu ve tipik otizm o6zellikleri
gostermekte idi.

Ikinci kardes, 19 ay erkek, fizik
muayenede tipik otizm bulgular gosteriyor,
goz temasi oldukea kisitli, konusma anlamsiz
sesler c¢ikarma  dilizeyinde, istemsiz
hareketleri mevcut, yiirime dengesiz ve
parmak ucu basarak, derin tendon refleksleri
(DTR) 3+idi. H
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Hastalarin  6zge¢mislerinde miad
dogum, kiivoz oykiisii yok, prenatal ya da
postnatal o0zellik bulunmamakta idi. Soy
gecmiste anne ve baba birinci derece kuzen
evliligi idi. Ailede kaliimsal bir hastalik
oykiisii yok idi.

Laboratuvar tetkiklerinde; tam kan
sayimi, kreatin, iirik asit, sodyum, potasyum,
AST/ALT normal; B12 vitamini, TSH, ST4,
ST3, demir, ferritin normal; tim metabolik
testler  (Tandem-Mass, 10A, LA/PA,
homosistein, biotin, lizozomal tarama ve ¢ok
uzun zincirli yag asitleri) normal idi. Isitme
testi, visual evoked potential (vep) ve
elektromiyelografi (EMG) normal idi. EEG’de
ise hemisferlerin frontosentral
kesimlerinden kaynaklanan 2-3 hz frekansta
ortaya c¢ikan diken dalga bosalimlari
mevcuttu. Ancak hastalarin nébet tarifi
olmadigi icin antiepileptik tedavi
baslanmadi. Bu ag¢idan yakin takibe alindi.
Beyin manyetik rezonans goriintiilemede
(MRG) ise periventrikiiler lékodistrofi
bulgular1 mevcuttu. Hastanin o6yki, fizik
muayene ve laboratuvar bulgulart yeniden
degerlendirildiginde kreatin kinaz
degerlerinde 234-274-256-311 gibi sinirda
yuksekliklerine dikkat edildi. Hastada kas-
goz- beyin hastaligina yonelik panel
calistirlldi  ve her iki kardeste de

NM_152490.5: betal,3-N
acetylgalactosaminyltransferase 2
(B3GALNTZ) geninde c.979G>A

Otizm ile Izlenen Kas-Géz-Beyin Hastaligi

(p-Asp327Asn) homozigot gen mutasyonu
saptandi. Anne ve babanin tasiyici olduklari
belirlendi. Aileye genetik danismanlik
verildi. Hastalar ise ozel egitim ve diger
destek tedaviler ile takibe alind1.

Tartisma

Beta-1,3-n-asetilgalactosaminltrans-
feraz 2 (B3GALNT2) gen mutasyonu
konjenital muskuler distrofi
distroglikonopati, beyin ve goz anormalligi
sendromu tip A, 11’ e neden olmaktadir
(MDDGA11).6 Simdiye kadar literatiirde ¢ok
fazla vaka bildirilmemis olup bildirilen
vakalarin ortak 6zelligi kognitif gerilik,
ozellikle dil gelisme geriligi ve beyin MRG'de
l6kodistrofik degisikliklerdir. Bu grupta CK
yuksekligi normal de olabilecegi gibi,
cogunlukla da simmirda yiliksek bulunur.
Genelde spesifik bir tedavisi olmayip
antioksidanlarin kullanimi denenmektedir.
Yazimizda her iki hastada erken donem kas
giicsiizligli, psikomotor ve dil gelisiminde
gerilik vardi. Her iki hastanin da patolojik
gdz bulgusu yoktu ancak beyin MRG'de
l6kodistrofik yaygin degisiklikleri vardi
(Resim 1). Ancak klasik a-DGP’de oldugu gibi
beyinde agir yapisal degisiklikler, (kistler,
atrofiler, kaldirim tasi), géz bulgularn ya da
diger organ anormallikleri yoktu. Daha hafif
ve silik bulgular mevcuttu.

Resim 1: Koronal ve aksiyal T2 ile flair goriintiiler izlenmekte olup beyin MR goriintiilemede
periventrikiiler olduk¢a yaygin l6komalazi alanlar1 izlenmektedir.
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Eger hastalarda thimh CK
yuksekligine l0kodistrofik  degisiklikler,
kognitif gerilik ve dil gelisme geriligi eslik
ediyorsa bu hastalarda B3GALNTZ gen
mutasyonu saptanma olasilig1 ¢ok yiiksektir
ve akilda tutulmalidir.

Yazar katkisi: Vakanin tamami Cocuk
Noroloji  Poliklinigi'nde Esra Sarigecili
tarafindan takip ve tedavi edilmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda cikar
catismasi yoktur.

Mali Destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamustir.
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Okul 6ncesi ¢ocuklarda epileptik nobeti taklit eden durumlar:
Tek merkez deneyimi

Giil Yiicel®

1Konya Sehir Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi, Konya, Tiirkiye

0z

Amag: Epileptik olmayan paroksismal olaylar ¢ocuklarda siktir ve epilepsi olarak yanlis teshis
edilebilmektedir. Bu ¢alismada okul 6ncesi ¢ocuklarda epileptik olmayan paroksismal olaylarin
etiyolojik nedenleri ve klinik 6zelliklerinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir. Yontem: Cocuk
noroloji poliklinigine bir yillik siire i¢cinde ndbet sikayeti ile basvuran alti yasindan kiiciik
hastalarin verileri retrospektif olarak degerlendirildi. Ayrintih anamnez, video Kkayitlar,
laboratuvar bulgular1 ve elektroensefalografi (EEG) sonuglarina gore epileptik olmayan
paroksismal olay tanisi diislinlilen 71 hasta calismaya dahil edildi. Bulgular: En sik tanilar
sirasiyla katilma noébeti, benign paroksismal vertigo, benign uyku miyoklonusu, gece terord,
Urperme atagl, haz fenomeni, sandifer sendromu ve benign paroksismal tortikollis saptandi.
Hastalarin hi¢cbirinin EEG’sinde epileptik aktivite saptanmadi. Bu yas grubunda fizyolojik veya
organik nedenlerden kaynaklandig1 gozlendi. Sonug: Okul 6ncesi ¢cocuklarda fizyolojik etiyolojiler
on plandadir. Yasa gore klinik 6zelliklerin taninmasi klinik uygulamada anahtar rol oynar. Dogru
teshis gelisim donemindeki cocuklarda gereksiz antiepileptik ila¢ kullanimini 6nleyecektir. Cocuk

doktorlar1 arasinda farkindaligin artmasi yanlis tanilar1 ve gereksiz tetkik maliyetlerini de
azaltacaktir.

Anahtar Kelimeler: Paroksismal, non-epileptik olaylar, epilepsi taklitleri, fizyolojik, ¢cocuklar
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Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

Conditions mimicking epileptic seizures in pre-school children:
A single center experience

Abstract

Aim: Non-epileptic paroxysmal events are common in children and may be misdiagnosed as
epilepsy. In this study, it was aimed to evaluate the etiological causes and clinical features of non-
epileptic paroxysmal events in preschool children. Method: We retrospectively evaluated the data
of patients younger than six years old who were applied to pediatric neurology outpatient clinic
with seizure complaints during a one year period. Seventy-one patients who were considered to
have a non- epileptic paroxysmal event diagnosis based on detailed anamnesis, video recordings,
laboratory findings and electroencephalography (EEG) results were included in the study.
Results: The most common diagnoses were breath holding spells, benign paroxymal vertigo,
benign sleep myoclonus, pavor nocturnus, shuddering attack, gratification phenomenon, sandifer
syndrome and benign paroxysmal torticollis respectively. None of the patients had epileptic
abnormality in the EEG. It was observed that it was originated from physiological or organic
causes in this age group. Conclusion: Physiological etiologies were predominant in preschool
children. Recognition of clinical features by age plays a key role in clinical practice. Correct
diagnosis will prevent unnecessary use of antiepileptic drugs children in the developmental
period. Increasing awareness among pediatricians will also reduce misdiagnoses and unnecessary
examination costs.

Keywords: Paroxysmal, non-epileptic events, epilepsy mimics, physiological, children

Giris

Non-epileptik paroksismal olaylar (NEPO),
epileptik nobetleri taklit eden ve bu nedenle
epilepsi ile kolayca karisabilen, beyinde
norofizyolojik islev bozukluklar: tarafindan
belirlenmeyen, motor ve/veya davranissal
aktivitede degisiklikler olarak ortaya c¢ikan
bir grup bozuklugu icermektedir.12 Epileptik
olmayan paroksismal olaylar, epizodik,
degisken siireli ve tipik olarak stereotipik bir
karaktere sahiptir. Ayn1 zamanda hem fokal
veya jeneralize, hem de motor veya non-
motor nobetler olmak iizere gesitli epileptik
nobet tirlerini gosterebilir3 Epileptik
olmayan olaylarin epilepsi olarak yanlis
teshis edilmesi sadece dogru tani ve tedaviyi
ertelemekle kalmaz, ayni zamanda
antiepileptik  ilaglarin  gereksiz  yere
yazilmasiyla ek risk olusturur. Ayrica ailenin
asir1  kaygisi, faaliyetlerin haksiz yere
kisitlanmasi gibi ciddi psikososyal sikintilara
yol acar. Diger taraftan epilepsi tanisinin
atlanmasi ek ndbetler ve olasi yaralanmalar,
epilepsili ¢ocuklarda ani 6lim veya status
epileptikus riski anlamina gelir.4
Paroksismal olay1 epileptik ve epileptik
olmayan olarak tanimlamak tani stirecindeki
ilk  adimdir. Ayrintih  6ykii  alma,

ebeveynlerin net ve dogru bilgilendirmeleri,
tetikleyici faktorlerin acgiklanmasi, klinik
gozlemler, olay anini gosteren video kayitlari
ve tanik raporlari, bir paroksismal olayin
nobet olup olmadigina karar vermenin ana
araglaridir.# Olayin klinik degerlendirmesi,
EEG ve beyin manyetik rezonans
goriintileme (MRG) dahil olmak lizere daha
ileri tani testleri icin endikasyona yol
acacaktir. NEPO ve epileptik nobetlerin
ayiriminda ataklarin stiresi, yeri, sekli,
goriilme zamani, biling durumu bazen
doktorlar arasinda tanisal siipheye neden
olabilir. Bu durumda dogru tani icin video
EEG altin standarttir, ancak yiiksek maliyet,
kullanilabilirlik ~ ve  uzman  yorumu
kullanimini  smirlar.5 Literatiirde video
EEG'ye yonlendirilen hastalarin %3,5-
43'inde NEPO saptanmistir.68 Bu genis
aralik yonlendirme egilimi ile iligkili olabilir.

Epileptik  olmayan  paroksismal
olaylar c¢ocukluk c¢aginda sik goriilen
bozukluklardir ve farkli siniflandirmalar
Onerilmistir.12 Okul o6ncesi ¢ocuklarda
goriilen biling degisikligi ile iliskili NEPO
tipleri katilma nobetleri, hayal kurma
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nobetleri, zaman asimi fenomeni veya biling
degisikligi ile iliskili olmayan NEPO tipleri
erken infantil benign miyoklonus, lirperme
epizodlari, haz fenomeni, motor stereotipiler
ve daha az siklikla hiperekpleksi, sandifer
sendromu, benign paroksismal tortikollis,
paroksismal diskinezi, paroksismal tonik
yukari bakis, spasmus nutans ayrica uyku ile
ilgili NEPO tipleri neonatal uyku miyoklonisi,
gece terdri ve daha az siklikla kafa vurma ve
konfiizyonel uyanma olarak
siiflandirilmistir.l®  Diger  calismalarda
NEPO fizyolojik ve psikojenik olarak
siniflandirildi.®2  Ayrica  semptomlarin
baslama yasinin c¢esitli NEPO tiplerini ayirt
edici bir faktér oldugu bildirildi.12 Kiigiik
¢ocuklarda NEPO’nun ¢ogunu fizyolojik veya
organik bozukluklar olustururken, okul
cagindaki cocuklar ve ergenlerde psikojenik
nedenlerin daha sik goriildigi bildirildi.13.14
Park ve ark.!5 ¢cocuklarda NEPO’ nun yasa
gore farklilik gosterdigini, ayrica norolojik
defisiti olan ve olmayan hastalarda NEPO
dagilimlarinin ayni oldugunu bildirdi.

Bu calismada okul Oncesi donemde farkl
NEPO tiplerinden etkilenen g¢ocuklarin
sikligini, etiyolojisini, demografik ve klinik
ozelliklerini degerlendirdik. Cocuk
doktorlar1 arasinda farkindalign artirmak,
dolayisiyla NEPO'nun erken ve dogru
taninmasini saglamak, gereksiz antiepileptik
ilag kullanimini1 6nlemek, tetkik ve tedavi
maliyetlerini azaltmak amag¢lanmistir.

Yontem

Konya Sehir Hastanesi ¢ocuk noroloji
poliklinigine 2020 Kasim ile 2021 Aralk
tarihleri arasinda nobet sikayeti ile basvuran
alt1 yasindan kiiciik hastalarin tibbi kayitlari
retrospektif olarak degerlendirildi.
Calismaya en az bir atagl tanimlayabilen aile
liyesi veya video kayit olan hastalar dahil
edildi. Eksik klinik bilgileri veya dogrulanmis
semptomatik nobetleri olan, noéromotor
gelisim geriligi ve patolojik norolojik
muayene bulgusu olan hastalar calisma disi
birakildi. Demografik bilgiler, tibbi gecmis,
olay tanimi, tedavi ve yapilan arastirmalar
gibi tim ilgili tibbi veriler kaydedildi.
Hastalar bazen videolarla desteklenen aile
liyelerinden olayin gorgii tanigl tanimina

Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

dayali olarak paroksismal olaylarin tanisi
icin degerlendirildi. Ayrintili anamnez,
sistemik ve norolojik muayene bulgulari,
olaylarin baslangi¢ yasi, ataklarin sikligi ve
suresi, meydana gelme durumu
(uyanik/uyku), olay sirasindaki pozisyon
(ayakta/oturma/yatarken), tetikleyici
faktorler not edildi. On degerlendirme ile
tant kesin degilse laboratuvar bulgulari,
elektrokardiyogram, EEG sonuclar1 ve
norogorintiilleme gibi tetkikler gerektigi
zaman yapildi.

Hastalarin tanilari; katilma nobeti,
cocukluk ¢ag1 benign paroksismal vertigosu,
benign uyku miyoklonusu, gece terort,
Urperme atagl, haz fenomeni (infantil
mastiirbasyon), sandifer sendromu ve
paroksismal tortikollis olarak
degerlendirildi. Katilma ndébeti syanotik ve
soluk  olarak  smiflandirildi.  Benign
paroksismal vertigo ve  paroksismal
tortikollis tanisi icin International Headache
Society kriterleri dikkate alind1.16

istatistiksel analizler

Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS, versiyon 22.0) yazilimi
kullanilarak tanmimlayici ve karsilastirmali
analizler yapilmistir. Normal dagilimh
stirekli degiskenler ortalama + standard
sapma, kategorik degiskenler frekans (n) ve
yilizde (%) olarak ifade edildi.

Bulgular

Siipheli  epileptik nobet olarak
yonlendirilen 368 hastadan 71'i (%19.3)
NEPO tanisi aldi. Ortalama basvuru yasi
18.52+10.24 ay (47 giin-51 ay, ortanca 28
ay), 33 hasta (%46.5) kiz, 38 hasta (%53.5)
erkekti. Katilma nobeti en yaygin (%67.6)
taniydi. Katilma noébetinin %72.9 syanotik
gruptaydi. Bu taniy1 benign paroksismal
vertigo takip etti. Benign uyku miyoklonusu
en kiiciik yas grubunu olusturmaktaydi. Haz
fenomeni kizlarda goézlendi. Uyku terori
erkek baskindi (Tablo 1). Ailede alt1 hastada
(%8.4) migren ve li¢ hastada (%4.2) epilepsi
oykiisii vardi. Hastalarin 54/71’'ine (%76)
rutin uyku ve uyaniklik EEG’si cekildi; 46
hastada normal EEG bulgulari, sekiz hastada
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(%14.8) epileptik olmayan paroksismal
bozukluk tespit edildi. Hastalarin hi¢birinin
EEG’sinde epileptik anormallik gézlenmedi.
Hastalarin 8/71’ine beyin MRG yapildi,
hicbir patoloji saptanmadi.

Katilma nobeti tanisi alan ve demir eksikligi
anemisi saptanan 42/48 hastaya demir
tedavi uygulanirken, anemisi olmayan alti
hastaya pirasetam tedavi 6nerildi. Hastalarin
li¢ aylik takiplerinde sikdyetlerinde belirgin
azalma gozlendi. Uyku miyoklonus tanisi

Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

alan hastalarin semptomlari ii¢ aydan 6nce
sonlandi. Gece terorii olan hastalarda uyku
diizeni ile ilgili ailelere 6nerilerde bulunuldu,
tiim hastalarin lic ay sonra ataklarinda
belirgin azalma oldu. Benign paroksismal
vertigo tanis1t konan hastalara aksam
pirasetam tedavi baslandi ve li¢ ay sonunda
atak sikliginda belirgin azalma oldu. Haz
fenomeni olan hastalarda idrar yolu
enfeksiyonu arastirildi, dermatit olanlara
tedavi verildi. Aileye 6nerilerde bulunuldu.

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Tani n (%) Cinsiyet
Erkek (%)
Katilma nobeti 48 (67.6) 25(52.1)
Siyanotik 35(49,3)  18(51.4)
Soluk 13(183)  7(53.8)
Paroksismal 7(9,8) 3(42.9)
vertigo
Uyku miyoklonusu 5(7) 3(60)
Gece terori 4(5.6) 3(75)
Urperme atagi 3(4.2) 2(66.7)
Haz fenomeni 2(2.8) 0
Sandifer sendromu 1(1.4) 1(100)
Benign 1(1.4) 1(100)
paroksismal
tortikollis

Yas (A/G) Atak siklig1 Semptom
(G/A/Y) stiresi (D)
19.8+11.7 A 7.8+4.2 A 3.1+4.5
20.3x7.4 A 8.2+5,3A 3+4.2
18.2+8.6 A 73134 A 3.245.1
23.4+¥95 A 4.2+36Y 5.3+4,6
52,6£12,8 G 4.1+48G 1+2,1
39.5£10.7A 8.9+6.3A 10.1+8.4
19.5+9.2A 8.5£6.2 A 1+1,4
42.1+8.6A 5.2+¥8.1G 5.4+3.5
29 A 8-10G 0.5-1
25A 1A 60-120

G: giin, A:ay, Y:yil, D: dakika

Tartisma

Bu calisma, okul 6ncesi cocuklarda
epilepsiyi taklit eden c¢ok cesitli NEPO
tiplerinin varlhigini, ayn1 zamanda fizyolojik
veya organik bozukluklarin 6n planda
oldugunu gostermektedir. NEPO cocuklarda
oldukg¢a yaygin goriilen bozukluklardir ve
epileptik nobet ile ayirici tanisi1 genellikle
zordur. Cocukluk caginda NEPO tanis1 veya
epileptik nobet ve epileptik olmayan
paroksismal olaylar arasindaki ayirici tani
bircok calismanin amaci olmustur.7-19 Bay
ve ark? NEPO tamisi alan ¢ocuklarin
%43’'tinde gelisimsel gecikme, %?25’inde
anormal norolojik muayene ve %40'1inda
eslik eden epilepsi tanisi buldu. NEPO’nun en
sik goriilen tanilari; %34 afektif spazm, %15
iyi huylu uyku miyoklonusu, %11 motor

tikler ve %7 tremor saptadi. Bu calismada
vakalarin %96’sinda dogru NEPO tanisinin
konuldugu,  bununla  birlikte  klinik
belirtilerin  6zellikle epileptiform EEG
bulgular1 veya epilepsi ve gelisimsel gecikme
olan c¢ocuklarda siipheye neden olabilecegi
bildirildi. Kim ve ark.1® 143 hastada (%12,9)
NEPO’'nun klinik 6zelliklerini degerlendirdi,
alt1 yasindan kii¢tik ¢ocuklarda bos bakma,
tonik postir, uyku miyoklonusu ve uyku ile
ilgili bozukluklarin daha sik teshis edildigini,
alti yasindan biyiik ¢ocuklarda NEPO’nun
daha sik bulundugunu bildirdi. Bu yazarlara
gore, epileptik nobet ve NEPO arasindaki
ayirici taninin kolay olmadigi ve NEPO olan
32 hastaya yanliglikla epilepsi tanisi konarak
antiepileptik tedavi baslandig1 bulunmustur.
Calismada ayrica  ozellikle gelisimsel
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gerilikleri olan kii¢iik cocuklarda dogru
taniya ulasmak icin uzun siireli video-EEG
izleme yapilmasi onerildi.1® Kotagal ve ark.11
alt1 yillik klinik tedaviyi analiz ederek NEPO
tanis1 almis 134 hastay1 yasa gore li¢ gruba
ayirdilar. Okul 6ncesi grupta iki ay- bes yas
arast 26 hasta bildirdiler, bu cocuklarda
stereotipik hareketler, hipnik si¢gramalar,
parasomniler ve sandifer sendromu tanilari
ile karakterize edildigini belirlediler. Bu
grupta eslik eden epilepsi 12 vakada (%46)
bulundu. Bes yasindan biiyiik cocuklarda
konversiyon bozuklugu (psikojenik
nobetler) tamisinin  konuldugunu ve
sikliginin yasla birlikte arttigini, 6zellikle
ergen kizlarda en sik gorilen epileptik
olmayan durum oldugunu bildirdi. Ayni
calismada hasta gruplari arasinda eslik eden
epilepsi sikliginin yasla birlikte azaldig1 da
bildirildi.1* Park ve ark.!>s NEPO’lu ¢ocuklari
yaslarina gore li¢ gruba ayirdi; okul 6ncesi
hastalarda normal c¢ocuk  davranisi
(tekrarlayan ylzini ve cenesini
burusturma, soguk terlerle bacak bacak
listline atma ve tonik- klonik kol hareketi),
uyku hareketi (periyodik kol-bacak hareketi,
miyoklonik jerkler gibi motor belirtiler) ve
bos bakma gibi fizyolojik bozukluklar daha
yayginken, alti yasindan biiyiik ¢ocuklarda
psikojenik epileptik olmayan olaylarin daha
fazla oldugunu ve ergen grupta vazojenik
senkopun stk gozlendigini bildirdi.
Calismanin dikkat ceken yonii, norolojik
defisiti olan ve olmayan hastalar arasinda
spesifik NEPO tipleri acgisindan anlaml bir
fark olmamasiydi. Yilmaz ve ark.® cocukluk
¢ag1 NEPO’'nun %57’sinin psikojenik ve kalan
%43’'tiniin  fizyolojik  veya  organik
sebeplerden kaynaklandigini saptadi. Ayrica
fizyolojik  veya  psikojenik  NEPO’lu
¢ocuklarda bazi klinik o6zelliklerin farkh
oldugu bildirildi. Calismamiz literatiirle
uyumluydu, en sik tanmi katilma nobetiydi,
bunu ¢ocukluk ¢aginin benign paroksismal
vertigosu, benign uyku myoklonus, gece
terorii, Urperme atagl, haz fenomeni,
sandifer sendromu ve benign paroksismal
tortikollis tanilarinin izledigi gorildu. Dogru
ebeveyn aciklamalari, dogrudan klinik
gozlemler ve video kayitlar ile tanilarin
biiylik  olciide  konulabildigi  goriildii.
Semiyolojide tetikleyici bir olay o6zellikle

Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

aglama sonrasi goriilen morarma veya minor
bir travma sonrasi goriilen refleks anoksik
nobetlere bagli solukluk en sik goriilen
semiyolojik durumlardi. Bunu migren iligkili
bas donmesi ve uyku iliskili miyoklonik
hareketler ve gece terorii gibi
parosomnilerin takip ettigi gozlendi. Bu
ataklarin genellikle giinde birden fazla
tekrarladig1 ve ¢ogunda bir dakikadan uzun
siirdiigii, uykuda silirenin biraz daha az
oldugu goriildi. Okul oOncesi donemde
saptanan nedenlerin  ¢ogu fizyolojik
kaynakliydi. NEPO’lu hastalarin hig¢birinde
norolojik defisit veya gelisim geriligi
saptanmadi, noérolojik muayeneleri
normaldi. Hastalarin hig¢birinde eslik eden
epilepsi  yoktu, EEG’lerinde epileptik
bozukluk saptanmadi. Hastalarin bir yillik
izlemlerinde NEPO tanis1 degismedi, basit
tedavi ve yonergelerle hepsi kontrol altina
alind1.

NEPO ve epileptik nébet arasindaki
ayirici tani ¢ocuk hekimleri icin énemli bir
zorluk olmaya devam etmektedir. Klinik
belirtiler genellikle dogru tani koymak icin
yetersizdir ve yorumlanmasi zordur.2021
Ayiricl taninin zor olmasinin nedenleri;
cocugun kiiciik yasindan dolay1 epileptik
nobeti kendini gosterdigi sekliyle
tanimlanmasi, olaya tanik olan kisilerin olay1
tarif edememeleri, olay1 abartmalari veya
tam tersi ilgisiz davranmalar1 sayilabilir.
Ayrica belirgin nébet durumlarinda bile EEG
bulgular1 normal olabilir veya epileptik
olmayan olaylarda EEG'de epileptik
degisiklikler mevcut olabilir.22

Sonu¢  olarak; bu  c¢alismada
gozlemlendigi gibi NEPO ve epileptik nobet
arasindaki klinik farkliliklar iyi
bilinmektedir, ancak video EEG kaydinin
eksiksiz ve dogru bir analizi olmadan kesin
tant ¢ogu durumda siipheli kalir. Bununla
birlikte son yillarda artan mobil kullanim
kamerali telefonlar hastalarin tanm1 ve
takibinde biiytk kolaylik saglamistir.

Yazar Kkatkisi: GY: Konsept, tasarim,
denetim, veri toplama ve isleme, analiz ve
yorumlama, literatiir arastirmasi, yazma ve
diizenleme
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Mali destek: Yazar finansal destek beyan
etmemistir.

Cikar catismasi: Yazar cikar catigmasi
beyan etmemistir

Kaynaklar

1.

Carrefio M. Recognition of nonepileptic
events. Semin Neurol. 2008;28(3):297-
304.

DiMario F] Jr. Paroxysmal nonepileptic
events of childhood.Semin Pediatr
Neurol. 2006;13(4):208-221.

Fisher RS, Cross H, D'Souza C, et al. 2017
International League Against Epilepsy
classifications of seizures and epilepsy
are steps in the right direction. Epilepsia.
2019;60(6):1040-1044.

Leibetseder A, Eisermann M, LaFrance
WC Jr, et al. How to distinguish seizures
from non-epileptic
manifestations. Epileptic Disord.
2020;22(6):716-738.

Mandli AH, Desai NA, Badheka RS, Udani
VP. Paroxysmal Nonepileptic Events in a
Pediatric Epilepsy Clinic. ]| Pediatr
Neurosci. 2021;16(1):17-23.

Patel H, Scott E, Dunn D, Garg B.

Nonepileptic seizures in
children. Epilepsia. 2007;48(11):2086-
2092.

Bye AM, Kok D], Ferenschild FT, Vles JS.
Paroxysmal non-epileptic events in
children: a retrospective study over a
period of 10 years.] Paediatr Child
Health. 2000;36(3):244-248.

Kutluay E, Selwa L, Minecan D, Edwards
], Beydoun A. Nonepileptic paroxysmal
events in a pediatric population. Epilepsy
Behav. 2010;17(2):272-275.

Yilmaz U, Serdaroglu A, Giirkas E,
Hirfanoglu T, Cansu A. Childhood
paroxysmal nonepileptic events. Epilepsy
Behay. 2013;27(1):124-129.

Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Babiker MO, Prasad M. Fifteen-minute
consultation: when is a seizure not a
seizure? Part 2, the older child. Arch Dis
Child Educ Pract Ed. 2015;100(6):295-
300.

Kotagal P, Costa M, Wyllie E, Wolgamuth
B. Paroxysmal nonepileptic events in
children and adolescents. Pediatrics.
2002;110(4):e46.

Schwind MR, Antoniuk SA. Paroxysmal
nonepileptic events in childhood and
adolescence. Residencia Pediatrica 8
(supl1) (2018) 93-102.

Chen L, Knight EM, Tuxhorn I, Shahid A,
Liders HO. Paroxysmal non-epileptic
events in infants and toddlers: A
phenomenologic analysis. Psychiatry Clin
Neurosci. 2015;69(6):351-359.

Luat AF, Kamat D, Sivaswamy L.
Paroxysmal nonepileptic events in
infancy, childhood, and
adolescence. Pediatr Ann. 2015;44(2):
el8-e23.

Park EG, Lee ], Lee BL, Lee M, Lee ]J.
Paroxysmal nonepileptic events in
pediatric  patients. Epilepsy =~ Behav.
2015;48:83-87.

Headache Classification Committee of
the International Headache Society (IHS)
(2013). The International Classification
of Headache Disorders, 3rd edition (beta
version). Cephalalgia: an international
journal of headache, 33(9), 629-808.

Sullo F, Venti V, Catania R, et al. Non-
Epileptic Paroxysmal Events: Clinical
features and diagnostic differences with
epileptic seizures. A Single Tertiary
Centre Study.Clin Neurol Neurosurg.
2021;207:106739.

Sohal AP, Khan A, Hussain N. Prolonged
video-EEG in identifying paroxysmal
nonepileptic events in children with

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 193



19.

20.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri)

epilepsy: a  useful tool.] Clin
Neurophysiol. 2014;31(2):149-151.

Kim SH, Kim H, Lim BC, et al. Paroxysmal
nonepileptic events in pediatric patients
confirmed by long-term video-EEG
monitoring--Single  tertiary  center
review of 143 patients. Epilepsy Behav.
2012;24(3):336-340.

Reuber M, Fernandez G, Bauer ],
Helmstaedter C, Elger CE. Diagnostic

delay in psychogenic nonepileptic
seizures. Neurology.  2002;58(3):493-
495,

Cocuklarda epileptik nébet ayirici tanisi

21.

22.

Uldall P, Alving ], Hansen LK, Kibaek M,
Buchholt J. The misdiagnosis of epilepsy
in children admitted to a tertiary
epilepsy centre with paroxysmal
events. Arch Dis Child. 2006;91(3):219-
221.

LaFrance WC Jr, Baker GA, Duncan R,
Goldstein LH, Reuber M. Minimum
requirements for the diagnosis of
psychogenic nonepileptic seizures: a
staged approach: a report from the
International League Against Epilepsy

Nonepileptic Seizures Task
Force. Epilepsia. 2013;54(11):2005-
2018.

194



Sozlii Bildiri
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Pediatrik migren hastalarinda anksiyete duyarhiliginin
degerlendirilmesi

ismail Solmaz!, “'Ergin Atasoy!
1 SBU, Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghig ve Hastaliklar1 EAH, Ankara,Tiirkiye

0z

Amag: Migren, tekrarlayici orta-agir siddette bas agrisi ataklari ve buna eslik eden kusma, bulanti
gibi bagka belirtilerle kendini gosteren, sik rastlanan ve is géremezlik durumu yaratan kronik bir
norolojik hastalik olup, ¢ocuklarda goriilme sikligi son yillarda giderek artmaktadir. Bu ¢alismada
pediatrik migren hastalarinda anksiyete durumlarinin degerlendirilmesi amaclanmistir.
Yontem: Aurali ve aurasiz migren tanisinda International Classification of Headache Disorders,
Third Edition (ICHD-3) tani kriterleri kullanilmistir. Anksiyete duyarlhiliginin degerlendirilme
olcegi (ADDO) olarak; Silverman, Fleisig, Rabian, ve Peterson tarafindan gelistirilen ve Joki¢-Begi¢,
Jurin ve Korajlija tarafindan gézden gegirilen, Secer 1. ve Giilbahge A. tarafindan Tiirkceye
uyarlanmis 6z-bildirime dayali 15 maddeden olusan 5°li likert tipi bir 6l¢me araci kullanilmis olup
gecerlilik ve giivenilirligi Tiirk cocuklarinda onaylanmistir. Bulgular: Anket ¢calismasina 18 yas
altinda 31 hasta katilmis olup yas ortalamasi 14.6+1.9 idi. Hastalarin 6 s1 erkek (%19) 25 i kizdi
(%81). Migreni olan hastalarin 4’ii aurali olup (%13) 27’si aurasizdi (%87), kronik migreni olan
yoktu. Katilmcilarin 19'unun (%61) ailesinde en az bir kiside migren vardi. ADDO’nde genel
degerlendirme sonucunda ortalama puan 39 +9.5 puan olup (puanlama araligi: 15-75 ortanca
:45), alt boyutlarina bakildig1 zaman fiziksek duyarlilik alt grup puanlamasi 16.2+5.5 (puanlama
araligi: 7-35 ortanca:21), psikolojik duyarhlik alt grup puanlamasi 13.7+4.4 (puanlama araligi:5-
25 oratanca: 15) ve sosyal kaygi alt grup puanlamasi1 9+2.9 idi (puanlama araligi: 3-15 ortanca: 9).
Sonu¢: ADDO’nde alinan puan arttik¢a hastalarin anksiyetesinin yiiksek oldugu diisiiniiliirse,
hastalar genel olarak ortanca degerin altinda kalmis olup genel anksiyetelerinin fazla olmadig
diistilmiistiir. Olcegin alt gruplar1 degerlendirildiginde fiziksel duyarlilik ve psikolojik duyarlilik
alt gruplarinda yine ortanca degerin altinda sonuglar elde edilmis olup, sosyal kaygi alt grubunda
ortanca degere ulasilabilmistir. Cocuklarda genel anksiyete durumundan ziyade sosyal kaygi alt
grubunda anksiyetenin bir miktar daha 6n plana ¢iktig1 diisiiniilmiistr.

Anahtar kelimeler: Pediatrik, migren, anksiyete, 6lcek
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Pediatrik migrende anksiyete duyarlligi

Evaluation of anxiety sensitivitiy in pediatric migraine patients

Abstract

Aim: Migraine is acommon chronic neurological disease that manifests with recurrent, moderate
to severe headache attacks and accompanying other symptoms such as vomiting and nausea, and
its incidence in childhood has been increasing in recent years. In this study, we aimed to evaluate
the anxiety status of pediatric migraine patients. Method: Diagnostic criteria of the International
Classification of Headache Disorders, Third Edition (ICHD-3) were used in the diagnosis of
migraine with and without aura. Anxiety sensitivity assessment scale (ASAS) was used for
evaluating anxiety status which developed by Silverman, Fleisig, Rabian, and Peterson and
reviewed by Joki¢-Begi¢, Jurin, and Korajlija and adapted to Turkish Secer I. and Giilbahge A. 5-
point Likert type measurement tool consisting of 15 items based on self-report was used and its
validity and reliability were confirmed in Turkish children. 31 patients under the age of 18
participated in the study. Results: The mean age was 14.6+1.9 years. Six patients (19%) were
male and 25 were female (81%). Of the patients with migraine, 4 (13%) were with aura and 27
(87%) were without aura none had chronic migraine. At least one family member of 19 (61%) of
the participants had migraine. The mean score as a result of the general evaluation in the ASAS
was 39+9.5 points (scoring range: 15-75 median: 45), when the sub-dimensions were considered,
the physical sensitivity subgroup score was 16.2+5.5 (scoring range: 7-35 median: 21),
psychological sensitivity subgroup scoring was 13.7+4.4 (scoring range: 5-25 median: 15) and
social anxiety subgroup scoring was 9+2.9 (scoring range: 3-15 median: 9). Conclusion:
Considering that the patients' anxiety was higher as the score in the ASAS increased, the majority
of patients remained below the median value and their general anxiety was not considered to be
high. When the subgroups of the scale were evaluated, results were generally below the median
value in the physical sensitivity and psychological sensitivity subgroups, and the median value
could reach in the social anxiety subgroup. It was thought that anxiety was more prominentin the
social anxiety subgroup rather than the general anxiety state in children.

Keywords: Pediatric, migraine, anxiety, scale

Giris uyarlanmasi son derece Onem arz
etmektedir. Klinik yakinma ile gelen
hastalarda ilk etapta sekonder bas agrisi
durumlar1 ekarte edilmeli, kirmiz1 bayrak
bulgularina dikkat edilmeli (Tablo 1).

Migrenin ¢ocuklardaki prevelansi
%7.7 oldugu tahmin edilmekte olup
¢ocukluk doneminden ergenlik donemi
sonrasina dogru prevelansi artmaktadir. 1.2
Ergenlik 6ncesinde kizlarda ve erkelerdeki
siklig1 esit oranda iken ergenlik sonrasinda
eriskinlerde oldugu gibi kizlarda daha fazla
goriilmektedir. ! Yakin zamanda iilkemizde

Aurali ve aurasiz migren tanisinda
International Classification of Headache
Disorders, Third Edition (ICHD-3) tam
kriterleri kullanilmaka (Tablo 2) olup eriskin

yapilmis olan calismalara gore migrenin
prevelansinin %7.2-% 9.7 arasinda oldugu
tahmin edilmektedir.3 4 Cocuk yas grubunda
migrenle birlikte okula devamlilikta, okul
basarisinda ve okul dis1 aktivitelerde diistis
izlenirken 5 eriskin yas grubunda ise is giicii
kayb1 daha ¢ok olmaktadir. Bu gibi olumsuz
durumlara sebebiyet vermemek icin
migrenin erken doénemde taninmasi, buna
yonelik yasam degisikliginin hayata adapte
edilmesi ve medikal tedavilerin ¢ocuklara

tant kriterlerine gore c¢ocuklarda birkag
degisiklik mevcuttur. ¢ Eriskinlerde atak
sliresi 4-72 saat olabilirken cocuklarda bu
sire 2 saate Kkadar diisebilmekte,
eriskinlerde agr1 genellikle tek tarafh
olabilmekle birlikte g¢ocuklarda iki tarafl
olabilmekte ve ayrica osmofobi cocuklarda
bir miktar daha 6n plana ¢ikmaktadir. 68
Isitsel dolgunluk, yiizde kizarma, yiizde
terleme ve gozyasi gibi kranial otonomik
bulgularda cocuklarda daha cok
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goriilebilmektedir. Migrende atak déncesinde
viziliel, somatosensorial veya motor konusma
seklinde auralar olabilirken aura olmadan da
atak baslayabilmekte. Cocuklarda migrende
aura c¢ok beklenen bir bulgu degildir.
Anksiyete bireyin giinlik yasaminda
karsilastigt  bir durumu veya nesneyi
oldugundan daha c¢ok tehlikeli gérme ve
durumdan/nesneden  gereginden fazla
kaygilanmas1 durumudur. Anksiyetenin bir
¢ok alt grubu tanimlanmis olup giincel tani
kriterleri DMS 5’e gore tanimlanmistir.
Eriskin = calismalarinda  anksiyete ve
depresyonla migrenin birlikteliginde siklik
gosterilebilmisken cocukarda bu iliski tam
degildir. o 10

Tablol. Bas agrisinda kirmizi bayrak
bulgular:

Kisa stire icinde tek veya tekrarlayan siddetli
basagrisi

Kronik progresif agri, ya da agrinin karekterinin
degismesi

KIBAS diisiindiiren agr1 ya da KiBAS bulgusu
(sabah erken saatlerde agri, kusma, uykudan agri
ile uyanma, sabah kusmalari, 6ksiirme ile agrinin
artmasi..)

Eslik eden semptomlar (kisilik, huy, davranis ,
biling degisikligi, gorme bozukluklari, ates,
nébet..)

Norokutan hastalik ya da sistemik hastalik
oykisti-varlign  (hiperkoagiilabiliye..),  kafa
travmasi dykiisii.

3 yasindan kiiciik ¢ocuk

Fokal norolojik bulgunun olmasi

Kronik giinliikk bas agrisi olan
¢ocuklarin cogunluguna psikiyatrik sorunlar
eslik etmemekte ve c¢ocuklarin okul
performansinda azlamaya neden
olamamaktadir. ¢ Bu calismada migreni olan
¢ocuk  hastalarda  anksiyete  durumu
duyarlilk  6lgegi (ADDO) kullanilarak
hastalarin anksiyete durumlarinin
gozlenmesi amaglanmistir.

Gerec¢ ve yontem

Pediatrik migrende anksiyete duyarlligi

Calismaya 01.08.2021 - 01.02.2022
tarihleri arasina ¢ocuk noéroloji polklinigine
basvurmus olup migren tanisi alan, sekonder
bas agrisi etyolojileri dislanmis olan, medikal
tedavi kullanan/kullanmayan toplamda 31
hasta dahil edilmistir. Migren tansunda
International Classification of Headache
Disorders, Third Edition (ICHD-3) tan
kriterleri kullanilmistir.6 Anksiyete durumu
duyarlhilik 6lgegi olarak Silverman, Fleisig,
Rabian, ve Peterson tarafindan gelistirilen1!
ve Jokié-Begié¢, Jurin ve Korajlija tarafindan
gozden gecirilen!?, Secer 1. ve Giilbahce A.
tarafindan Tirkgeye uyarlanmisi3  6z-
bildirime dayali 15 maddeden olusan 5’li
likert tipi bir 6l¢gme aracit kullanilmis olup
gecerlilik ve gilivenilirlii onaylanmigtir.
Olgekteki maddelerin alt boyutlarinin; 1, 2, 3,
5, 6,7 ve 13. maddelerin fiziksel duyarhlik, 4,
8, 9, 10 ve 11. maddelerin psikolojik
duyarhilik; ve 12, 14 ve 15. maddelerinin
sosyal kaygi alt boyutunu Olctigi
belirtilmigtir. Olgekten alinan puan arttik¢a
kaygi diizeyinin arttigl biciminde
yorumlanmaktadir Anketten elde edilmis
olan cevaplarin puanlamasi yapilmis olup
ylksek puani olan hastalar anksiyete diizeyi
yuksek olarak degerlendirilmistir. Hastalarin
verileri icin tanimlayici istatistik
kullanilmistir.

Bulgular

Anket calismasina 18 yas altinda 31
hasta katilmis olup yas ortalamasi 14.6x1.9
idi. Hastalarin 6 s1 erkek (%19) 25 i kizdi
(%81). Calismaya katilan hastalardan aural
migreni olanlar 4 (%13) hasta iken, aurasiz
olanlar 27 (%87) hasta idi ve higbirisinde
kronik migren yoktu. Katilimcilarin 19’unun
(%61) ailesinde en az bir kiside migren
vardi. Hastalardan 15'i (%48) migren
proflaksisi almakta, 16’s1 almamakta (%52)
idi. Proflaksi olarak hastalarda 8’i flunarizin,
4’1 siproheptadin ve 3’li amitriptilin tedavisi
almakta idi (Tablo 3). ADDO’nde genel
degerlendirme sonucunda ortalama puan
3949.5 puan olup (puanlama araligi: 15-75
ortanca :45), alt boyutlarina bakildigi zaman
fiziksek duyarlilik alt grup puanlamasi

16.2+5.5 (puanlama araligi: 7-35
ortanca:21), psikolojik duyarlhilik alt grup
puanlamasi 13.7+4.4 (puanlama araligi:5-25
oratanca: 15) ve sosyal kaygi alt grup

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 197



puanlamasi 9+2.9 idi (puanlama araligi: 3-15
ortanca: 9). ADDO’de genel degerlendirme
puanlamasi en az 15 en ¢ok 75 puandan
olusup Olcegin ortanca degeri 45 iken,
calismaya katilan hastalarin ortalama
aldiklari puan 39 +9.5 olarak degerlendirildi.
Hastalarin genel anksiyete durumlarinin
ortanca degerin de altinda oldugu ve genel
olarak anksiyete durumlarinin iyi oldugu

Pediatrik migrende anksiyete duyarlligi

gorilmiistiir. Yine aym sekilde ADDO’nin alt
gruplarindan olan fiziksel duyarhilik ve
psikolojik duyarhilik alt gruplarinda da
normalin altinda deger elde edilmis olup,
sosyal kaygi alt grupta ise ortanca deger elde

edilmistir.

Tablo 2. Aurasiz ve aurali migren tani Kriterleri.

Aurasiz migren tani kriterleri

A) B-D maddelerine uyan en az 5 atak
B) Bas agrisinin 4-72 saat slirmesi

C) Asagidaki ozelliklerin en az
gosteren bas agrisi

ikisini

* Tek tarafli yerlesim

* Zonklayici nitelik

* Orta veya agir siddet

artma

* Rutin fiziksel aktivite ile

(Yiirtime..)

D) Bas agrisi sirasinda asagidakilerden en az
birinin varlig

* Bulant1 ve /veya kusma
* Fotofobi ve fonofobi

E) Baska bir bozukluga baglanamama

Aurali migren tani kriterleri
A) B ve C kriterlerini karsilayan en az 2 atak
B) Asagidaki tamamen geri doniistimli aura
belirtilerinden biri veya birkaci

* Gorsel * Motor
* Duyusal * Beyin sap1

*Konusma ve/veyadil * Retina

C) Asagidaki dort 6zellikten en az ikisi

* En az bir aura semptomu, en az 5 dakika
icinde kademeli olarak yayilir ve/veya art
arda iki veya daha fazla semptom ortaya ¢ikar

* Her bireysel aura semptomu 5-60 dakika
surer

* En az bir aura semptomu tektarafl

* Auraya 60 dakika icinde bas agrisi eslik
eder veya takip eder
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Tablo 3. Sosyodemografik ve klinik bulgular

Pediatrik migrende anksiyete duyarlligi

Yas 14.6%1.9
Say1 / Cinsiyet n=3125K(%81) /6 E (%19)
Aile hikayesi 19 (% 61)

Aura var /yok 4 (%13) / 27 (%87)

Migren proflaksi durumu

15 hasta almakta (%48) [ 8 flunarizin, 4 siproheptadin, 3

amitriptilin] 16 hasta almamakta (%52).

ADDO genel puan 39+9.5 puanlama araligi: min: 15 max: 75 ortanca:45
ADDO alt grup puan Fiziksek duyarlilik 16.2+5.5 puanlama araligl min: 7 max:35
ortanca:21
Psikolojik duyarlilik13.7+4.4 puanlama araligt min: 5 max:25
oratanca:15
Sosyal kaygi 9+2.9 puanlama araligl min:3 max:15 ortanca:9
psikiyatrik  sorunlar1 olan bireylerde
kognitif-bilissel tedavinin tek veya medikal
Tartisma

Cocukluk caginda migren genellikle
peripubertal /postpubertal dénemde olup
son yillarda prevelansi ve insidnansi giderek
artmaktadir. Calismamizda kiz cinsiyet
hakimiyeti izlenmis olup postpubertal yas
grubu hakimeyeti vardi. Hastalarin cok az
kisminda aurali migren klinigi vardir.
Hastalarin %48’i migren icin proflaksi
almakta olup, %52 hastaya proflaksi
verilmedi. Genel anksiyete durumlar ve
ADDO’nin alt gruplarina bakildiginda ise
pediatrik migren hastalarina genel olarak
anksiyetenin eslik etmedigi gorilmistiir.

Eriskin c¢alismalarinda depresyon,
panik bozukluk, bipolar bozukluk, obsesif-
koplusif bozukluk gibi duygu durum
bozuklar1 ve anksiyete bozukluklar1 migrene
eslik edebildigi bilinmekle birlikte ¢ocuk
serilerinde bu konuda ¢alismalar azdir.1* 15
Cocuk yas grubunda migrene eslik eden
psikiyatrik bozuklukla arastirilmis, en cok
karsit gelme bozuklugu ve ikincil olarak
anksiyete bozuklugunun migrene eslik ettigi
saptanmis.lé Bir baska derlemede ise
¢ocukluk ¢ag1 migreni olan hastalarda
davranis degisikliginin olmadig1 kanisina
varilmistir.l0  Migreni olan ve bazalde

tedavi ile kombine yapilmasi ile migren
ataklarinda azalma olabilecegi
gostermislerdir.1?

Yapilmis olan bir calismaya gore;
standart popiilasyona gore aurasi veya
aurasi olmayan migreni olan ¢ocuk
hastalarda anksiyete ve depresyon skorlari
yliksek bulunmus ancak istatistiksel bir
anlamhlik saptanamamis. Ilging olarak
aurasi olanlarda ise aurasi olmayanlara gore
anksiyete ve depresyon skorlar1 anlamh
oaranda yiiksek bulunmustur.’®8 Auranin
olmasi anksiyete i¢cin 6nemli bir durum olup
bizim ¢alismamizda da oldugu gibi genel
olarak cocuk yas grubunda aura ¢ok az
goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda da
aurasi olan hasta sayisi az oldugu icin (n=4
%13) aura ve anksiyete arasindaki iliskinin
istatistiksel olarak anlamli olabilecegini
diisiinmedik. Bir baska calismada da ilging
olarak, migreni olan hastalarda fibromiyaljisi
olanlara gore daha az anksiyete gorildigi
rapor edilmistir. 19

Depresyon ve anksiyete migreni olan
hastalarda genel popiilasyona gore bir
miktar fazla goriilsede cokta anlamlilik arz
etmemektedir.  Erisikin  g¢alismalarinda
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anksiyete ve depresyon ile migren sikga
iliskilendirilmig15.20-22 ancak cocuk
calismalarinda eriskin serilerine gore ¢okta
kuvvetli deliller bulunmamaktadir. Cocuk
yas grubunda oOzellikle aurali olan
migrenlerde genetik ¢alismalar 6nem
arzetmektedir.23

Katilimcilarin takip siirelerinin kisith
olmasi, sayilarinin az olmasi, goriintiileme
bulgulari ve labaratuvar degerleri gibi para-
klinik  belirteclerin  dahil edilmemesi,
depresyon ,6z giiven ve hayat kalite indeksi
gibi diger test bataryalar1 ile kombine
edilmemis olmasi ¢alismamizin
kisithliklarindandir.

Sonu¢ olarak migren genellikle
ergenlik donemi ve sonrasinda daha ¢ok
klinik bulgu verdigi ve kizlarda daha fazla
gorildigli  saptanmis olup, migrenin
etyolojisinde ve/veya komorbid
durumlarinda anksiyetenin cocuk yas
grubunda o6nemli bir etkisinin olmadigini
saptadik. Cocuk yas grubunda auralarin
migren ataklarina ¢ok fazla eslik etmedigini
ve ailede en az bir kiside migren olmasinin
cocuklarda da migren icin risk olabilecegi
goriillmistir.  Cocuk  yas  grubunda
psikiyatrik sorunlardan ziyade genetik
sebeplerin arastirilmasi etyolojinin
tespitinde faydali olabilir.

Yazar Kkatkisi: Hipotezin olusturulmasi,
tasarim, yorumlama, makalenin yazimi: I
Veri toplama ve isleme, yorumlama: ST

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda cikar
¢atismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamustir.
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Sozlii Bildiri
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Noropsikiyatrik semptomlarla bagvuran mukopolisakkaridoz olgulari

Fehime Erdem 1, "*' Havva Yazic11, "“'Merve Yoldas Celik 1, "*'Ayse Yiiksel
Yanbolul, "“’Ebru Canda?, "*'Sema Kalkan U¢ar!, "“'‘Mahmut Coker1!

1 Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Metabolizma ve Beslenme BD, Izmir, Tiirkiye

0z

Amag: Mukopolisakkaridozlar (MPS); glikozaminoglikanlarin (GAG) lizozom icerisinde
yikilamamasi sonucu ¢oklu sistem tutulumlarina neden olan heterojen bir hastalik grubudur. MPS
Il ve III' de santral sinir sistemi tutulumu daha 6n plandadir. Erken donemde bilissel gerilik,
davranis problemleri, ilerleyici davranis-uyku problemleri, gecikmis konusma, otizm benzeri
bulgular, sebebi bilinmeyen zihinsel yetersizlik goriilebilir. Yéntem: Mukopolisakkaridoz II ve III
tanisi ile izlenen nobet, gelisim basamaklarinda gerilik, konusma gecikmesi, norolojik gelisim
basamaklarinda kayip gibi noéropsikiyatrik semptomlarla basvuran hastalarin sonuglari
retrospektif olarak kaydedildi. Bulgular: Calismaya 11 olgu dahil edildi. 6 (%54.5)’s1 erkek, 5
(%45.5)'i kadindi. MPS 111 olgularinin 4 (%50)'4 MPS 34, 3 (% 37.5)'t MPS 1B, 1 (%12.5)’i MPS
[IIC tanihidir. Basvruda 6 (%54.5)’sinde konusma geriligi, 2 (%18.1)’ i bilissel gerilik, 3 (%27.2)’
sinin ise hiperaktivite varken ek olarak 9 (%81.8)’'unda motor gerilik de eslik etmekteydi. Basvuru
yas ortalamalari 8.4 (£5.2 SDS) yild1. 6 (%54.5)’s1fizik tedavi rehabilitasyon ve 6zel egitim destegi
almaktaydi. Sonug¢: Noropsikiyatrik semptomlarla basvuran hastalarda mukopolisakkaridozlarin
da diisiiniilerek, idrar GAG, enzimatik ve gereginde genetik analizlerin yapilmas, erken teghis ve
tedavi agisindan 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Mukopolisakkaridoz, hiperaktivite, konusma geriligi, bilissel gerilik
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Mukopolisakkaridoz olgulari

Cases of mucopolysacharidosis admitting with neuropsychiatric
symptoms

Abstract

Aim: Mucopolysaccharidoses (MPS) are a heterogeneous group of diseases that cause systemic
involvement as a result of the inability of glycosaminoglycans (GAG) to be break-down in the
lysosome. Central nervous system involvement is more prominent in MPS II and III. Cognitive
retardation, behavioral problems, progressive behavior-sleep problems, delayed speech, autism-
like findings, and intellectual disability of unknown origin can be seen in the early period.
Method:The results of the patients who presented with the diagnosis of mucopolysaccharidosis
II and III with neuropsychiatric symptoms such as seizures, retardation in developmental stages,
speech delay, loss in neurological developmental stages were recorded retrospectively. Results:
Eleven cases were included in the study. 6 (54.5%) were male and 5 (45.5%) were female. 4 (50%)
MPS 111 cases were diagnosed as MPS 3A, 3 (37.5%) MPSIIB, 1 (12.5%) MPS I1IC. While 6 (54.5%)
had speech retardation, 2 (18.1%) had cognitive retardation, 3 (27.2%) had hyperactivity,
additionally 9 (81.8%) had motor retardation. was also accompanying. The mean age at admission
was 8.4 (£5.2 SDS) years. 6 (54.5%) of them were receiving physical therapy rehabilitation and
special education support. Conclusion: Considering mucopolysaccharidoses in patients
presenting with neuropsychiatric symptoms, urine GAG, enzymatic and, if necessary, genetic
analyzes are important for early diagnosis and treatment.

Keywords: Mucopolysaccharidosis, hyperactivity, speech retardation, cognitive retardation

Giris

Mukopolisakkaridozlar (MPS); genis
klinik heterojeniteye sahip, stirekli yeni
tedavilerin  giindemde oldugu nadir
kalitimsal lizozomal hastaliklardir. Mevcut
glikozaminoglikanlarin ~ (GAG)  lizozom
icerisinde yikilamamasi nedeniyle birikimler
sistem tutulumlarina ve klinik tabloya neden
olur. 12 Tani; hiicresel enzim diizeyi 6l¢iimii,
idrarda GAG atilim1 ve genetik analizledir.
MPS [, II, IIIA, HIB, IIIC, IIID ve VII santral
sinir sistemi tutulumunun 6nplanda oldugu
tiplerdir!-  Santral sinir  sistemindeki
degisiklikler; beyaz cevher ve perivaskiiler
bosluklardaki atrofik degisiklikler ve
anormallikler, hidrosefali, artan kafa igi
basinci ve kompresif miyelopatidir.3 Santral
sinir sistemi tutulumuna baghh olarak
nobetler de goriilebilir.

Biz de ¢alismamizda santral sinir
sistemi tutulumunun 6n planda oldugu MPS
II ve III olgularimiza ait hasta dokiimlerini
paylastik.

Mukopolisakkaridoz tip II (MPS II,
Hunter) iduronat-siilfataz (IDS) geninde
meydana gelen mutasyonlar sonucunda
olusan lizozomal bir hastaliktir. Diger
mukopolisakkaridozlar otozomal resesif
kalitilirken; X’e bagh resesif kalitilir. Biriken

Heparan siilfat ve dermatan siilfat klinige
neden olur. Kaba yiiz, visseromegali, kemik-
eklem deformiteleri, herniler, tist hava yolu
darliklar1 ve ilerleyici noérolojik tutulumla
karakterizedir. Siklig1 toplumda 1:100.000.2
Hastalikta norolojik bulgular dért yasa kadar
ilerleyerek belirginlesir. Enzim replasman
tedavisinin hastaligin sistemik bulgular
tizerinde etkileri mevcut iken santral sinir
sistemi lizerinde etkisi olmadig1
bilinmektedir. Bu nedenle davranis
degisiklikleri, yakin takip ve dzel egitim ¢ok
daha 6nemlidir.!

Mukopolisakkaridoz tip III (MPS III,
Sanflippo); otozomal resesif gecisli lizozomal
hastaliktir3  Sikhg toplumda 100.000
dogumda 1,5-1,9’dur. Hastaligin dort alt tipi
vardir (A,B,C,D). MPS IIIA; SGSH genindeki
mutasyonlar sonucu heparan N - siilfataz
enzim eksikligi MPS IIIB; NAGLU gen
mutasyonu sonucu N- asetilglikozaminidaz
enzim eksikligi4, MPS 1IIIC; HGSNAT
genindeki mutasyonlar sonucu asetil - CoA
glikozamin - N - asetiltransferaz enzim
eksikligi, MPS IIID; GNS genindeki mutasyon
sonucu N-asetilglikozamin 6- stlfataz enzim
eksikligi ile olusur. Heparan siilfat birikerek
semptomlara neden olur. Yasamin ilk 10
yilinda Dbilissel, davranis degisiklikleri
seklinde baglarken daha sonra yeme

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 203



problemleri, ince ve kaba motor
becelerilerde kayip gorilir3 Norolojik
gelisim basamaklari ilk zamanlarda normal
iken, bebeklik doéneminden sonra bilissel
degisiklikler baslar, zaman icerisinde
davramis degisiklikleri ve otizm benzeri
klinik goriiliir. Daha sonra birikim ve
mutasyona bagh olarak santral sinir sistemi
tutulumu artar. Yasam siiresi kisalmist.56

Bu ¢alismanin amaci, bilissel gerilik,
davranis problemleri, ilerleyici davranis-
uyku problemleri, gecikmis konusma, otizm
benzeri bulgular, sebebi bilinmeyen zihinsel
yetersizlik ve motor kayipla beraber epilepsi
ile bagvuran olgularda kimi zaman erken
donemde somatik yakinmalar veya fizik
muayene bulgulan silik olabilecegine dikkat
cekmektir. Bu ve benzeri semptomlarla
basvuran hastalarda diger sistem bulgulari
aranmali ve sorgulanmali; ayirici tanida MPS
Il ve Il gibi ciddi santral sinir sistemi
tutulumu ile giden MPS tanis1 mutlaka yer
almalidir.

Gerec¢ ve Yontem

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Metabolizma ve Beslenme boliimiinde takipli
mukopolisakkaridoz tanis1 olan hastalarin
dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi.
Nobet, gelisim basamaklarinda gerilik,
konusma gecikmesi, norolojik gelisim
basamaklarinda kayip gibi néropsikiyatrik
semptomlarla basvuran hastalar ¢alismaya
alindi. Ek hastaligt olan veya farkh
semptomlarla basvuran hastalarin verileri
dahil edilmedi.

Hastalarin dosyalarindan tani,
cinsiyet, akrabalik oOykiisii, basvuru yasi,
basvuru semptomlari, mevcut yaslari, nébet
oykiisii, basvuruda yiirime durumu ve
noromotor degerlendirme, basvurudaki fizik
muayene bulgular (bliylime
degerlendirmesi, kaba yiiz, organomegali),
hidrosefali agisindan kraniyal goriintiileme
sonuclari, kemik eklem tutulumu acisindan
grafi sonuglari, kalp tutulumu agisindan EKO
raporlari, isitme degerlendirme sonuglari,
idrar glikozaminoglikan 6l¢iimi, enzimatik
ve genetik analiz sonuglari ile hastalarin 6zel
egitim, fizik tedavi ve rehabilitayon alip
almadig bilgileri kayit edildi.

Mukopolisakkaridoz olgulari

Veri kayit ve analizleri icin SPSS
28.0.1 programina kullanildi.

Bulgular

Onbir olgunun verileri analiz edildi.
Olgularin altis1 (%54.5) erkek, besi (%45.5)
kadindi. Olgularin altisinda (%54.5) anne-
baba arasinda akrabalik yok iken; liglinde
(%27.7) mevcuttu. Iki olguda akrabalik yok
ancak anne-baba ayn koyliydii. Ugiincii -
dordiincii olgular ve besinci-altinci olgular
kardesti. Olgularin ti¢ti (%27.7) Tip Il MPS ve
diizenli olarak enzim replasman tedavisi
almaktaydu. Sekiz (%72.7) olgu MPS III tanisi
ile izlenmektedir. MPS III olgularinin dérdii
(%50) MPS 3A4, tct (% 37.5) MPS 1IIB, biri
(%12.5) MPS 1IIC tanis ile izlenmektedir.
Hastalarin basvuru yaslar1 8.4 (5.2 SDS)
yildi. Hastalarin mevcut giincel yas
ortalamasi 12.9 (6.5 SDS) yild1 (Tablo1).

Olgularin dokuzu (% 81.9) miadinda
dogum, ikisi (%18.1) prematiire dogum
oykusiine sahipti. Miad doganlar dogum
haftalarina gére normal viicut agirliginda
iken prematiire olanlar dogum haftalarina
gore diisiik dogum agirhigindaydi.

Basvuru semptomlar1 incelendigi
zaman; olgularin altisinda (%54.5) konusma
geriligi, ikisinde (%18.1) bilissel gerilik
tclinde (%27.2) ise hiperaktivite sikayeti ile
hekim basvurusu oldugu  gorildi.
Konusmasi geri olarak basvuran dokuzuncu
olgunun ise son 2.5 yilda motor beceriler ve
yuriimenin kaybedildigi ve bir yilda ise
konusmada gerileme olmasi nedeni ile
basvurdugu gortildi. (Tablo 1)

Bolimiimiize bagvurana kadar gecen
stirede olgularin ikisinde (%18.1) nobet
oykiisi mevcuttu. Basvuru aninda tg¢ (%
27.7) olguda yiiriime yok (9. Olgu son 2.5
yilda kaybetmis), dordi (%36.3) destekle,
dordii (%36.3) yardimsiz sekilde
yuriiyebilmekteydi. Noéromotor gelisimleri
basvuru aninda degerlendirilen hastanin
ikisinde (%18.1) motor beceriler yasitlariile
uyumluyken, sekizinde (%72.7) motor
beceriler yasitlarindan  geriyken, bir
(%9.09) olgu ise motor gelisim basamaklari
yasitlarina ile paralel iken daha sonra
kaybetmis, muayene aninda geriydi. (Tablo
1)
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Tablo 1: Basvuru sirasinda nérolojik bulgular

Mukopolisakkaridoz olgulari

Olgu Tam  Cinsiyet Basvuru izlem Bagvuru sirasinda
yasi/ siresi  Semptomu Nobet Yiirime Noéromotor
mevcut durumu  gerilik
yas (y1)
1 MPS 14,7 Konusma Var Yok Var
II1A E 4,3/19 geriligi
2 MPS 4,8 Konusma Yok Destekle Var
1A K 5,0/9,8 geriligi
3 MPS 3,7 Bilssel gerilik Yok Destekle  Var
I11B K 19,9/23,6
4 MPS 3,7 Bilissel gerilik Yok Destekle Var
I1IB E 15,5/19,2
5 MPS 3,8 Konusma Var Yok Var
1A K 8,1/11,9 geriligi
6 MPS 3,8 Konusma Yok Serbest Var
1A E 8,1/11,9 geriligi
7 MPS 4,4 Hiperaktivite Yok Destekle Var
11 E 4,6/9 6lim
8 MPS 1,2 Hiperaktivite Yok Serbest Yok
11 E 3,6/4,8
9 MPS K 7,7 Konusma Yok Yok Var
[11C 11/18,7 geriligi
10 4,6 Konusma Yok Serbest Yok
MPS K 6,4/11 geriligi ve
I1IB 6lim Hiperaktivite
11 MPS E 9,2 Konusma Yok Serbest Var
11 5,3/14,5 geriligi
Tablo 2: Basvuruda MPS diisiindiiren bulgular
Olgu Tam Kaba Organomegali Kemik ve Kalp Ozel egitim Beslenme
yiiz eklem tutulumu + Fizik sekli
tutulumu tedavi
1 MPS tip Var Var Var PEG
[1IIA Yok MVP
2 MPS tip Var Yok Yok Goriintiileme  Var Oral
[TIA yok
3 MPS tip Yok Yok Gorlintiilleme  Gorlintlileme Yok Oral
[1IB yok yok
4 MPS tip Yok Yok Yok Gortlintiileme Yok Oral
[1IB yok
5 MPS tip Var Var Yok Oral
[TIA Hepatomegali MVP,MY
6 MPS tip Var Var Yok Oral
1A Hepatomegali AY
7 MPStipIl Var  Hepatomegali Yok MVP,MY,AY  Var Oral
8 MPStipll Yok Yok Yok Yok Var Oral
9 MPS tip Yok Yok Yok Yok Oral
IIC Yok
10 MPS tip Var Yok Yok Var Oral
I1IB Yok
11 MPS tip 11 Var Yok Var MVP,MY Var PEG
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Tablo 3: Spesifik laboratuar analizleri

Mukopolisakkaridoz olgulari

Olgu Tam idrar GAG Kan enzim Genetik analiz
diizeyi
1 MPS tip Yiksek Diisiik p.c3PfsX8 ,
1A SGSH (c.7_16del)del)
2 MPS tip Yiiksek N p-Q166X(c.496C>T),
1A SGSH €.939_940insCAL
3 MPS tip Yiksek Diisiik
[1IB NAGLU Homozigot p.Asp312Asn
4 MPS tip Yiksek Diisiik
[1IB NAGLU Homozigot p.Asp312Asn
5 MPS tip Yiiksek Diisiik
1A Yapilamadi
6 MPS tip Yiksek Diisiik
[1I1IA Yapilamadi
7 MPS tip 11 Yiiksek Diisiik Yapilamadi
8 MPS tip 11 N Diisiik IDS Hemizigot p.Gly312Ser
9 MPS tip N Diistik
I11C HGNSNAT Homozigot p.Gly173Asp
10 MPS tip N Diistik
[1IB Yapilamadi
11 MPS tip II Yiiksek Diisiik IDS Hemizigot p.His33GIn
Olgularin yapilan fiziki Tanisal siirecte hastalara yapilan

incelemelerinde blyiimeleri yasitlar1 ile
paralel ve malniitrisyonlarinin olmadigi
goriildi. Viicut agirhigl persentil ortalamasi
65 (£25.2 SDS), boy persentil ortalamasi 71
(£31.3 SDS), bas cevresi persentil ortalamasi
87 (x17.3 SDS) oldugu goriildi. Altisinda
(%54.5) kaba yiiz goriinimi, iglinde
(%27.2) hepatomegali, birinde (%9.09)
adenoid hiperplazi mevcuttu. Iki (%18.1)
olguda eklem hareket kisithilig1 vardi ve her
ikisi de MPSII taniliydi. Hastalarimizin
hicbirinde herni ve mongol lekesi yoktu.
Kraniyal goriintiilemesi yapilabilen alt1
olgunun ikisinde hidrosefali mevcut ve bir
olgunun ventrikiiloperitoneal santi
mevcuttu. Kemik grafi  sonuclarina
ulasilabilen 10 olgunun doérdiinde (%40)
kemik ve eklem tutulumu mevcuttu. Alti
olguya yapilabilen isitme
degerlendirilmesinde bes (%83.3) olguda
isitme kaybi mevcuttu. Kardiyak
degerlendirmesi yapilabilen sekiz olgunun
besinde (%62.5) mitral kapak agirlikli olmak
lizere kapak tutulumu mevcuttu. Alt
(%54.5) olgu ozel egitim ve fizik tedavi
rehabilitasyon almaktaydi. Olgularin ikisi
(%18.1) gastrostomi ile beslenirken,
digerleri oral beslenmeyi tolere
edebilmekteydi. (Tablo 2)

idrar glikozaminoglikan seviyeleri 8 (%72.7)
olguda yiiksek iken digerlerinde normal
olarak saptandi. Periferik kandan yapilan
enzimatik analizde 10 (%90.9) olgunun
hiicre ici enzim seviyeleri belirgin dusiik
saptanirken; MPS IIIA tanmili 2. Olgunun
enzimatik analizleri normal sinirlardayd.
Yedi (%63.6) olgunun tanisi genetik olarak
da dogrulandu. (Tablo 3)

Tartisma

Mukopolisakkaridozlar glikozamino
glikanlarin birikimi nedeniyle cesitli iskelet
anomalileri, kaba yiizij, ilerleyici psikomotor
gerilik, kalp ve akciger tutulumlan ile
kendini  gosteren  kalitsal  lizozomal
depolama hastaliklar1 grubudur.” MPS II ve
[1I bilissel ve davranis problemlerinin diger
sistem tutulumlarindan ¢ok daha 6n planda
oldugu  kaliimsal nadir = metabolik
hastaliklardir. MPS II'nin enzim replasman
tedavisi gilinlimiizde miimkiindir. Ancak
mevcut tedavi santral sinir sistemi
bulgularini 6nlemekte yetersiz kalmaktadir.
MPS III' Uin ise spesifik bir tedavisi heniiz
yoktur.8 Hastaligr yeni tedavi secenekleri
olan genstein, intratekal enzim tedavileri,
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oral substrat rediiksiyon tedavileri icin daha
onemli hale getiriyor. 911

Yaslar1 2-16 arasinda degisen 17 MPS
hastasinin otizm benzeri klinik neden ile
degerlendirilen bir calismada; MPS III tipleri
arasinda davranis degisiklikleri ve semptom
ayirimi acisindan anlaml fark bulunamamis
oldugu goriildi. Aile ve hastalara yapilan
anketlerde smirli konulara ilgi, davranis
tekrarlama egilimi, sosyal farkindalik ve
duyarhlikta azalma otizm  spektrum
bozuklugundakine benzer sekilde gorildii.
Ailelerin sosyal yardim ihtiyacinin da arttigi
kanisina varildi.12

Mukopolisakkaridozlu ¢ocuk sahibi
olan ailelere yapilan davranis ve tutum
anketlerinde c¢alismamiza benzer sekilde
uyku bozuklugu, davranis problemleri, ayni
hareketleri yapma, siirekli sallanma
hareketleri, uyku problemleri, agresyon,
hiperaktivite aileleri zorlayan durumlarin
goriildiigii bir ¢alismada; ailelerin yasadigl
sikintilara dikkat ¢ekildigi ve benzer
klinikteki hastaya sahip ailelerle iletisimde
olmanin motivasyonu attirici olabilecegi
diistinildii.13

MPS IIIA tamili hiperaktivite ve
bilissel geriligi 6n planda olan 12 hastanin
dahil edildigi bir ¢alismada; risperidon gibi

diger destek tedavilerinin yarar
saglayabilecegi lizerinde duruldugu
goruldi.1*

Santral sinir sistemi tutulumu
nedeniyle hastalarda nobet
gozlenebilmektedir. Bilissel gerilik, motor
gerilik, davranis problemleri olan hastalarda
organomegali, kaba yiiz goriiniimi, kalp
akciger tutulumu gibi MPS dusiindiiren diger
bulgularin aranmasi yol gosterici olacaktir.
Calismamizda izole noérolojik bulgularla
yonlendirilen iki hastada nébet mevcuttu. Bu
iki  hastadan birisinde organomegali
mevcuttu. Yapilan bir derlemede de
MPS’lerde nobet irdelenmis c¢alismamiza
benzer sonuglar elde edildigi goruldii.ts

Norolojik semptomlarla basvuran
hastalarda MPS disilindiiren ek fizik
muayene bulgular1 olmasa bile diisiiniilmesi
onemlidir. idrar GAG 6l¢iimii bu nedenle bir
tarama testi olarak kullanilabilir, ancak
bizim calismamizda oldugu gibi idrar GAG

Mukopolisakkaridoz olgulari

Olciimii normal olan durumlar goriilebilir.2
Diistiniilen vakalarda ek enzimatik analizler,
destekleyici bulgular da mevcut ise genetik
analizler yol gosterici olabilir. Hastalarin
erken tan1 almalar1 kesin tedavisi miimkiin
olmasa dahi; destek tedavileri, hastalik
progresyonunun izlenebilmesi ve ek
tedaviler acisindan hayati 6neme sahiptir.

Davranis problemleri, bilissel gerilik,
otizm benzeri klinik tablo, ilerleyici norolojik
bulgular: olan bireylerde
mukopolisakkaridozlarin da mutlaka ayirici
tanida olmasi gerekmektedir. Bu
semptomlarla basvuran olgularda ayrintil
sistemik muayene ve sistem taramalar ile
destekleyici bulgular bulunabilir. idrar GAG
diizeyi bu hastalarda tarama testi olarak
kullanilabilir; ytlksekligi olan hastalarda
enzimatik veya genetik analiz yapilmasi
onemlidir.

Yazar Katkisi: Planlama, veri toplama,
cozliimleme, yazim: MC, SKU Veri analizi,
coziimleme: EC, HY, MYC, AYY

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir Kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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Raynaud-Claes Sendromu; ketojenik diyet hayat kurtarici olabilir

Giines SAGER? "“'Orkide GUZEL?
1Dr Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi, Cocuk Néroloji, Istanbul Tiirkiye
2 Akdeniz Ketojenik Diyet Merkezi, izmir Tiirkiye
Oz

Raynaud-Claes sendromu oldukca nadir X'e bagh dominant kalitilan mental retardasyon
sendromudur. Kromozom Xp22.2 ‘de yer alan CLCN4 geni tarafindan kodlanan CIC-4 kanal
Raynaud-Claes sendromu tansi konuldu. Erkek hasta; alt1 yasinda olup hastada zeka geriligi,
dismorfizm ve epileptik ensefalopati bulgular1 vardir Tiim Ekzom Dizileme ile hemizygous
missense variant NM_001830.4: ¢.1597G>A (p.V533M) saptanmistir. Olgunun annesi ve bir kiz
kardesi de ayni varyanti tasidigi tespit edilmistir. Erkek olgunun klinigi belirgin sekilde daha agir
olup hastamizda non-convulsive status izlendi. Benzadiazepin infiizyonu ile tonik status gozlendi
ve ketojenik diyet ile basarili bir sekilde tedavi edildi. Hastamiz Ketojenik diyetin sekizinci ayinda
olup nobetsiz olarak izlenmektedir. Raynaud Claess sendromunda bir ¢ok ndbet tipinin eslik ettigi
hayati tehdit edici nébetler gozlenebilir. Benzodiazepin ile tonik nobet artisi goriilen hastalarda
CLCN4 variantlarinin arastirilmas1 Onerilir. Bununla birlikte CLCN4 kaynakh direncli
epilepsilerde 6n planda ketojenik diyet tedavisinin denenmesi hayat kurtarici olabilir.

Anahtar kelimeler: Epilepsi, genetik, CLCN-4, ketojenik diyet.
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Raynaud-Claes Sendromu

Raynaud-Claes Syndrome; ketogenic diet can be life saving
Abstract

Raynaud-Claes syndrome is a very rare X-linked dominant inherited mental retardation
syndrome. The CIC-4 channel protein encoded by the CLCN4 gene located on chromosome Xp22.2
is a human voltage-dependent 2Cl-/H+ exchanger. Raynaud-Claes syndrome was diagnosed in 3
patients from the same family. Male patient; He is 6 years old and has signs of mental retardation,
dysmorphism and epileptic encephalopathy. Hemizygous missense variant NM_001830.4:
¢.1597G>A (p.V533M) was detected by Whole Exome Sequencing. It was determined that the
mother and a sister of the case also carried the same variant. The clinic of the male case was
significantly more severe and non-convulsive status was observed in our patient. Tonic status was
observed with benzodiazepine infusion and was successfully treated with ketogenic diet. Our
patient is in the 8th month of the ketogenic diet and is being followed without seizures. Life-
threatening seizures accompanied by many seizure types can be observed in Raynaud Claess
syndrome. It is recommended to investigate CLCN4 variants in patients with tonic seizure
increase with benzodiazepines. However, in CLCN4-induced resistant epilepsy, trying ketogenic

diet therapy can be life-saving.

Keywords: Epilepsy, genetics, CLCN-4, ketogenic diet.

Giris

Raynaud-Claes sendromu oldukca
nadir X e bagli dominant kalitilan mental
retardasyon sendromudur. Bu sendromun
ozellikleri arasinda yiizde dismorfizm (uzun
yuz, belirgin cene, orta ylizde diizlesme,
downslanting palpebral fissures,
strabismus), hipotonisite, orta - agir mental
retardasyon, epilepsi, epileptik ensefalopati,
davranis problemleri ve serebral atrofi
goriilmektedir. Klor Kanal (CLC) gen ailesi
memelilerde dokuz farkli kanal proteininden
olusur, bunlarin doérdii plazma membran
Kloriir kanallarim1 kodlar (CIC-1, CIC-2, CIC-
Ka, CIC-Kb) ve diger besi ise hiicre igi
2Cl-/H+ degistiriciler (CIC-3-7) kodlar.t
Kromozom Xp22.2 ‘de yer alan CLCN4 geni
tarafindan kodlanan CIC-4 kanal proteini bir
insan  voltaja bagimh  bir 2CI-/H+
varyasyonlar Online Mendelian Inheritance
in Man (OMIM) veri tabaninda Raynaud-
Claes syndrome’a (MIM:#300114) neden
olmaktadir. CIC-4 beyin basta olmak tlzere
cizgili kas, kalp, bagirsak ve bobrekte
eksprese edilir. CIC-4'iin endozomlarin
homeostazinda ve hiicre ici trafigin
diizenlenmesinde yer almasi muhtemel
olmakla birlikte hala fizyolojik fonksiyonu
bilinmemektedir.2

Bu calismamizda ¢ok nadir olan bu
sendromun Kklinik 6zelliklerini taniyarak

tedavi lizerinden CLC4  kanallarinin
islevlerini aydinlatmada yol gdsterici olmay1
amagladik.

Olgu Sunumlari
Olgu 1

Alt1 yas erkek hasta cevapsizlik
yluriiyememe ve dalma nedeni ile tgciincii
Merkez hastanenin Cocuk Noroloji Unitesine
basvurdu. Hasta ¢ekilen EEG sonucunda non
konviilzif status epileptikus tanis1 ile
Pediatrik Yogun bakim iinitesine yatirildi.
Hastamizin 6z ge¢misinden dogumun
sorunsuz akraba eviligi olmayan bir aileden
2850 gr olarak C/S ile diinyaya geldigi
ogrenildi. ilk yilda hafif hiponisite mevcuttu.
Goz kontagr kismiydi ve sosyal iletisimi
zayifti. 24 aylikken yilirimeye baslayan
olgunun ilk kelimelerini 3.5 yasindayken
birka¢ adet olarak soylemeye basladig: fakat
climle kuramadig1 6grenildi. Hastanin agir
zeka geriligi vard1 ve o6zel egitim aliyordu.
Hastanin ilk nobeti 12 aylikken morarma ve
motor arrest seklinde olmustu. O zamanki
EEG bulgular1 multifokal ve 1.5-2 hz
jeneralize diken yavas dalga aktivitesi ile
birlite yavas zemin aktivitesi, buna ek olarak
paroksizmal hizli ritimler eslik etmis olup
epileptik ensefalopati ile uyumluydu. 20
aylik sonrasi hastanin jeneralize tonik ve
atipik absans nobetleri aralikli olarak
gozlenmeye devam etmisti. Norolojik
muayenesinde Boy:110 cm (10p), kilo 20kg
(50p), Dbas cevresi: 49.6 cm (3-10p).
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Dismorfolojik muayenesinde yuvarlak yiiz,
bitemporal daralma, basik burun kopriisi,
darve asag1 egimli palpebral fissiirler, sasilik
saptandi. Hastanin serebellar muayenesinin
bozuk oldugu ve ataksik oldugu goriildii,
ekstrapiramidal sistem muayenesi normaldi.
Kranial sinir sistem muayenesi normaldi
fakat strabismus mevcuttu. Hasta yogun
bakima alindi ve bu stirecte oral valproik asit,
levatiresetam ve fenobarbital kullanmakta
olan hastaya intravendz benzodiazepin
infuzyonu  baslandi.  Fakat  hastanin
benzodiazepin infiizyonu ile nobeti tonik
statusa doniistii. Benzodiazepin infiizyonu
kesilip hastaya Tiopental infiizyonu baslandi
oral tedavisine rufinamid ve CBD yagi
eklendi. Fakat tiopental infiizyonun
azaltilmasi ile tekrar nobet artisi gozlenen
hastaya ketojenik diyet tedavisi baslandi.
Ketojenik diyetin li¢ciincii giintinde tiopental
azaltilmaya baslanmis olup 17 giin sonra
hasta yogun bakimdan taburcu edildi.

Metabolik taramalari normal olan
hastanin kromozom analizi ve array-CGH
analizleri normal saptanmistrir. Sonrasinda
olgu WES analizi ile degerlendirilmistir ve
CLCN4 geni ekzon 11'de maternal
hemizygous missense variant NM_001830.4:
¢.1597G>A (p.V533M) saptanmistir.

Hasta diyetin sekizinci ayinda olup
hala nobetsiz olarak izlenmektedir.

Olgu2ve3

Indeks olgunun iki kiz kardesi olup
birinde ayni varyasyon heterozigot olarak
digerinde ise wild-type olarak saptanmistir.
Olgunun yiriimesi 18 aylikken olup
konusma 24 aylikken baslamis ve 6grenim
glcligii nedeniyle 6zel egitime baslanmistir.
Hastanin hi¢ nobeti olmamistir ve ¢ekilen
EEG'de anomali saptanmamistir.
Heterozygous variant saptanan annenin
norolojik degerlendirmesi normaldi. Porteus
labirent skoru 89, kent egy skoru 64
ortalamasi 77 tespit edilmis olup sinir diizey
zeka geriligi mevcuttur. Epilepsi yoktur.

Tartisma

CLCN4 variantlar1 X’ baglhh dominant
zihinsel engelli ve epilepsi fenotipi ile
iliskilendirilmistir. Bu hastalarin %56’lik bir

Raynaud-Claes Sendromu

oranda epilepsi eslik ettigi ve %25 hastada
epilepsiye baglh 6liim bildirilmistir. Bildirilen
epilepsiler daha ¢ok ilaca direngli olup
absanstan epileptik ensafalopatiye kadar
degiskenlik gostermektedir. Bizim hastamiz
da atipik absans nobetleri ve tonik nobetler
gibi cesitli nobet tiplerinin eslik ettigi ilaca
direncli epilepsi vardir. Gestatutan bu yana
bazi LGS hastalarinin az da olsa bir kisminda
benzodiazepin ile tonik status gelisen
vakalar bilinmekte olup bunun molekiiler
etiopatogenezi net anlagilamamistir. Bu vaka
ile birlikte CLCN4 in kodladigt Kklor
kanallarinin buna neden oldugu
diisiiniilebilir. CLCN4 geninde su ana kadar
literatiirde 18 missense, 2 frameshift, 1
splice-site  ve 1 exonic  deletion
saptanmistir.3-6

Literatiirde missense varyantlar
frameshift ve intragenik delesyonlara gore
epilepsi  acisiddan daha agir klinik
gostermektedir. Bizim hastamizda da
missense varyant mevcut olup politerapiye
direncli epilepsisi mevcuttu.

Hastamizda orta agir zeka geriligi
mevcut olup, hiperaktivite ve baskalarina
zarar verme davranislar1  mevcuttur.
Hastamizin ndbetsiz son altt ayinda
yuriimesinde o6zellikle ataksisinde belirgin
diizelme gozlendi iletisime daha agik hale
geldi. Sosyal interaksiyon becerilerinde
artma gozlendi. Hastamizin ayni mutasyonu
tasiyan kiz kardesinde ise orta derecede zeka
geriligi mevcut olup klinigi belirgin sekilde
abisine gore daha iyi durumdadir. Kiz
kardeste  hi¢ epilepsi  goriilmemistir.
Literatiirdeki kiz olgularda normal, orta zeka
geriligi ve bir kisminda epilesi bir kisminda
EEG bozuklugu bildirilmistir’. Hasta kiz
kardeste ise EEG normal saptanmistir.
Hastamizin annesinde kent egy
degerlendirmesi sonucunda ayni sekilde orta
diizey zeka geriligi mevcut olup ilkokul
bitirememistir. Annenin de soy ge¢misinde
epilepsi ya da febril nobet hikayesi yoktur.

Sonu¢ olarak Raynaud Claess
sendromunda bir cok nobet tipinin eslik
ettisi ve hayati tehdit edici nobetler
gozlenebilir. Benzodiazepin ile tonik nébet
artisi goriilen hastalarda CLCN4
variantlarinin arastirilmasi 6nerilir. Bununla
birlikte CLCN4 kaynakl direngli
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epilepsilerde 6n planda ketojenik diyet
tedavisinin denenmesi hayat kurtarici
olabilir.

Yazar Kkatkisi: Fikir olusturma, veri
toplama, yazinin yazilmasi: GS; Ketojenik
diyet tedavisinin verilmesi, veri toplanmasi,
yorumlama: OG

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda gikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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COVID-19 iliskili multisistem inflamasyon olan ¢ocuklarda kardiyak
aritmi riski degerlendirmesi
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0z

Amag: Ciddi akut solunumsal sendrom koronaviriis tip-2 (SARS-CoV-2) asemptomatik klinik
seyirden, agir akut enfeksiyon (COVID-19) ve ¢ocuklarda multisistem inflamatuvar sendroma
(MIS-C) kadar giden ciddi semptomatik hastaliklara yol agabilir. Bu ¢alisma ile MIS-C tanisi almis
hastalarda eslik edebilecek kardiyak aritmi riskini hesaplamay1 ve degerlendirmeyi amagladik.
Yéntem:1 Haziran 2020 - 20 Arahk 2021 tarihleri arasinda, hastanemizde Mersin Universitesi
Cocuk Kardiyoloji ve Cocuk Enfeksiyon béliimlerinde takip edilen, Covid-19 pandemisi
doneminde, SARS-CoV-2 etkeni iliskili MIS-C tanisi ile takip edilen, arastirmanin dahil edilme ve
dislanma kriterlerine uyan 29 olgunun dosyalari geriye dontik incelendi. Bu hastalar ayrica hafif
ve agir MIS-C olarak iki gruba ayrildilar.Saghikli kontrol ve hasta gruplar1 arasindaki
elektrokardiyografi (EKG) parametreleri (Tp-e intervali, Tp-e dispersiyonu ve Tp-e/QT orani
dahil olarak) birbiriyle karsilastirildi. Bulgular: QT intervali ve diizeltilmis QT (QTc), TpTe
intervali, TpTe dispersiyonu ve TpTe/QTc orani hasta olan her iki MIS-C grubunda, saglikli kontrol
grubuna gore belirgin yiiksek bulunmustur. Agir MIS-C tanisi alan olgularda TpTe ve TpTe/QTc
orani degerleri, hafif MIS-C olanlara gére belirgin yiiksek bulunmustur. Ozellikle agir MIS-C tanisi
olan olgularda aritmi riskinin arttigl gorildi. Sonug¢: Bu sonuglar COVID-19 iliskili MIS-C
hastalarinda T dalga ve ventrikiiler repolarizasyon degisikliklerinin degerlendirilmesinin, aritmi
riskini belirlemede 6nemli rol oynadigini géstermistir.

Anahtar Kelimeler: Aritmi, EKG, multisystem inflamatuvar sendrom, ventrikiiler repolarizasyon
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MIS-C Cocuklarinda Kardiyak Aritmi Riski

Assessment of cardiac arrhythmic risk in children with multisystem
inflammation associated with COVID-19

Abstract

Aim: This study is aimed to investigate ventricular repolarization in electrocardiograms (ECGs)
of children with multisystem inflammatory syndrome (MIS-C) after COVID-19 exposure. Method:
We included all children presenting with MIS-C at a single center. ECGs taken at the beginning of
their ilness (before any treatment given) were evaluated. Twelve lead ECG parameters including
mean QT, QTc, T-peak to T-end (TpTe) intervals, TpTe dispersion and TpTe/QT ratio were
compared to control healthy group. Results:The values of QT interval, QTc duration, Tp-e interval,
Tp-e dispersion, and Tp-e/QTc ratio in the patient group were significantly higher than in the
control group. Moreover, in the severe MIS-C group, Tp-e dispersion duration was longer than in
the mild MIS-C group (p=0.04). Besides, QT duration was correlated with Troponin I level in the
patient group. D-Dimer values were positively correlated with the hospitalization duration of the
patients. Conclusion: These results suggest that MIS-C associated with COVID-19 has a significant
effect on the T wave, and these changes may be strongly related to determine the prognosis.

Keywords:Arrhythmia, ECG, multisystem inflammatory syndrome, ventricular repolarization.

Giris

Ciddi akut solunumsal sendrom
koronaviriis tip-2 (SARS-CoV-2) bagh
koronaviriis hastaligr (COVID-19) ilk olarak
aralik 2019'da gorildi. Pandemi
baslangicinda, eriskinlere gore cocuklarda
bu hastalik belirgin az goriliyordu (%1-5).
Ancak nisan 2020 sonrasi, Kawasaki
hastalig1 ile tutulum o6zellikleri benzeyen,
¢ocukluklarda hiperinflamasyon ile
seyreden ve yeni bir koronaviriis
enfeksiyonu ile iligkili oldugu diisiintilen
birgok  olgu raporlar1  yayinlanmaya
baslamistir.1-6 Sonrasinda SARS-CoV-2 iliskili
¢ocuklarda multisistem inflamatuvar
hastalik (MIS-C), Diinya saglik érgiitii (DSO)
ve Hastaliklarin Kontrol ve Onlenme Merkezi
(CDC) tarafindan da tanimlanabilmistir.7:8

Cok sayida makalede, MIS-C ile iligkili
miyokardiyal disfonksiyon ve koroner
tutulum ile ilgili goriintiileme yontemleri ve
klinik  belirtiler tartisilmistir.2-4919Ancak
hastaligin seyrinde 6nemli bir yere sahip
olan EKG bulgular ile ilgili veriler kisithdir.
MIS-C hastalarinin EKG degerlendirilmesinin
yapildig1 bir calismada aritmi orami %21
olarak degerlendirildi.6 ABD de yapilan
kohort calismasinda ise aritmi orani %12
olarak bildirildi ancak aritmi tipleri ve
riskleri hakkinda ayrintil bilgi tartisiimadi.1!
Bunun disinda MIS-C hastalarinda aritmiyi

degerlendiren bir ka¢ vaka c¢alismasina
rastlandi. Kawasaki hastaliginda ventrikiiler
repolarizasyondaki degisiklikler ve aritmiler
tanimlanmistir.l2 Ancak  MIS-C  hasta
grubunda bu verilerin degerlendirildigi bir
calisma su anki bilgilerimize gore yoktur.
Calismamizin amact COVID-19'un neden
oldugu MIS-C hastaliginin  ventrikiiler
repolarizasyon parametreleri uzerine
etkilerini arastirmak ve aritmi riskini
belirlemektir.

Gere¢ ve Yontem
Calisma Popiilasyonu

Bu Kkesitsel, kontrollii c¢alisma, 1
Haziran 2020 - 20 Aralik 2021 tarihleri
arasinda, hastanemizde Cocuk Kardiyoloji ve
Cocuk Enfeksiyon boélimleri tarafindan
yapildi. MIS-C tam kriterleri olarak DSO ve
CDC Kkriterleri kullanildi.”8 Hastalarin MIS-C
tanis1 aldigi anda cekilmis olan EKG'leri
analiz edildi. Bu hastalar ayrica hafif
(say1:15) ve agir MIS-C (say1: 14) olarak iki
gruba ayrildilar.13

Saglikli kontrol ve hasta gruplar
arasindaki EKG  parametreleri (Tp-e
intervali, Tp-e dispersiyonu ve Tp-e/QT
orani dahil olarak) birbiriyle karsilastirildi.
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Poliklinige carpinti, iftirtim, ve/veya gogiis
agrisi ile basvurmus olan, yas ve cinsiyet
uyumlu 82 saglikli kontrol hastasinin EKG
verileri ile sonuglar karsilastirildi.

Elektrokardiyografi

Tim hastalara ve kontrol grubuna
25mm/sn hizinda standart kosullarda 12
kanalli EKG ¢ekildi. Nihon Kohden EKG 1250
Cardiofax S (2009,Tokyo, Japan) cihazi
standart hiz ve amplitutte kullanildi. EKG
gorlntiileri 600-dpi ¢oziiniirliikte incelendi
ve deneyimli bir pediyatrik kardiyolog
tarafindan Olctimler yapildi. QRS
kompleksinin ve T dalgasinin bazal ¢izgiye
donlisi net olarak tamimlanarak, QT
intervallerinin stiresi ve ortalama skorlar her
grupta hesaplanarak kaydedildi. Kalp hizina
gore duzeltilmis QT (QTc), Bazett formiilii
kullanilarak hesaplandi. Kalp hizi, TpTe,
TpTe dispersiyonu, ve TpTe /QT orani
hesaplandi.  TpTe, EKG'lerin  gdgiis
kanallarinda tanjant metodu kullanilarak
hesaplandi.’41> T dalgasinin asagl inen
ayagindan izoelektrik hatti kesen, tanjantal
cizgi cizildi. Tp-e siiresi, izoelektrik hattaki
iki ¢izgi arasindaki mesafe Olgiilerek
hesaplandi. G6giis kanallarindaki maksimum
ve minimum Tp-e degerleri arasindaki fark,
Tp-e dispersiyonu olarak tanimlandi. Tim
gruplar icin ortalama kalp hizi, sistolik ve
diyastolik kan basinglar1 kaydedildi.

Istatiksel Analiz

Siirekli degiskenler icin tanimlayici
istatistik kullanild1 ve ortalama #standart
sapmali veriler ile kategorik degiskenlerin
sikhig1 ve ytizdeleri (%) hesaplandl. 2 grup
arasindaki strekli degiskenleri
karsilastirmak i¢in T-test and Mann-
Whitney U testleri kullamldi. ikiden fazla
gruplara ait strekli degiskenleri
karsilastirmak i¢in ise One-way ANOVA ve
Post Hoc testleri kullanildi. Hasta
gruplarindaki niteliksel verileri

MIS-C Cocuklarinda Kardiyak Aritmi Riski

karsilastirmak icin Ki-kare testi kullanildi.
Siirekli  degiskenler arasindaki iliskiyi
6lcmek icin ise Pearson korelasyon testi
kullanildi. Istatiksel analiz; Statistical
Package for the Social Sciences software
(version 21.0, IBM SPSS) kullanilarak yapildu.
P degeri 0.05'den kiigiik oldugunda,
istatiksel olarak anlamli farklilik kabul edildi.

Bulgular

Toplamda 29 hasta tespit edildi (10'u
kiz, ortalama yas 104.86+36.86, aralik 12-
187 ay). 82 saglikli kontrol grubu (38'i kiz,
ortalama yas 107.29+ 29.90, aralik 25-185
ay) calismaya dahil edildi. Tim gruplar yas
ve cinsiyet olarak benzerdi. Agir MIS-C olan
14 hastanin yas ortalamasi (ortalama yas
124.00+42.47 ay), hafif MIS-C grubuna gore
(ortalama yas 73.73+48.9 ay) belirgin olarak
daha yiiksekti (p=0.000). Ortalama sistolik
kan basing degerleri agir MIS-C olan grupta,
saglikli kontrollere goére belirgin diistkti
(p=0.019). Diyastolik basinglar arasinda ise,
hastalar ve saglikli kontrol gurubu arasinda
belirgin bir anlamh fark saptanmadi.
Ortalama kalp hizi, her iki hasta grubunda,
saglikli kontrol grubuna goére belirgin
yuksekti (p=0.000). Ekokardiyografi
sonuglar1 Tablo1'de gosterilmistir. Troponin
I, NT pro BNP ve D-dimer degerleri,
biyokimyasal veriler, CRP, sedimantasyon,
MIS-C tanili hastalarda daha yiiksekti.
Kardiyak patoloji gelisen hastalarda NT-
proBNP  seviyeleri  belirgin  yiiksekti
(p=0.001). Tim gruplarin demografik,
ekokardiyografik ve laboratuvar sonuglari
Tablo 1’de gosterilmistir.

Elektrokardiyografi sonuglari

QTc siiresi, hasta grubunda (436 *
29.93), kontrol grubuna goére belirgin
uzundu (415.21 * 25.07; p < 0.01). Tp-e
sliresi ve Tp-e dispersiyonu her iki MIS-C
grubunda , saghkli kontrol grubuna goére
belirgin yiiksekti (Tablo 2) (p< 0.01).
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Tablo 1. Gruplarin demografik, klinik ve laboratuvar bulgularinin 6zeti
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Saglikli Hafif MIS-C Agir MIS-C MIS-C hepsi p
Kontrol n:15 n:14 n:29 degeri
n:82
Yas (ay) Mean+SD 107.29% 73.73+48.9  124.00+42.47b 98+51.83 <0.05
29.9
Cinsiyet F (n,%) (38-46.3) (4-26.7) (6-42.9) (10 - 34.5) 0.368
M (n,%) (44 - 53.7) (11-73.3) (8-57.1) (19 - 65.5)

Kalp hizi (bpm) Mean+SD 86.7#17.52 116.3%¥28.01 116.5#33.822 116.41+30.382  0.000
Sistolik KB Mean+SD 104.6+10.09 105,2+10.82  95.00+20.39> 100.27+16.69  0.019
(mmHg)
Diyastolik KB Mean+SD  64.57+7.42  64.46+14.87 59.42+13.49 62.03+£14.20 0.178
(mmHg)
Troponin I Mean+SD 12,61+£27.24 20,54+52.13 0,608
(ng/L)
NT Pro BNP Mean+SD 6642+11326 9840+9076 0.411
(pg/mL)
Sedimentasyon Mean+SD 53.35+37.35 57.06+40.09 0.799
(mm/h)
CRP Mean+SD 111.5465.09  163,28+98.77 0.110
(mg/L)
PCT (ng/mL) Mean+SD 5.11+10.97 13.90£19.89 0.156
WBC Mean+SD 10712 12492 0.365
(microL)
Kreatin Mean+SD 0.43+0.24 0.52+0.18" 0.043
(mg/dL)
Ddimer Mean+SD 2.82+2.46 21.18+35.53 0.222
(ugFEU/mL)
Kalsiyum Mean+SD 9,02+0.89 8,45+1.22b 0.000
(mg/dL)

a; Saglikli kontrolden farki(p<0.05), b: Hafif MIS-C’den farki (p<0.05), n: say1

CRP=C-reactive protein; HR= Kalp hizi; NT-ProBNP= N-terminal pro-brain-natriuretic peptide, Cocuklarda
Multisistem inflamatuvar sendrom (MIS-C); PCT= Procalcitonin; Sistolik KB= Sistolik Kan Basinc1 WBC=

Beyaz kiire sayisi.

Bunun disinda, Tp-e dispersiyonu hasta
grubunda belirgin farkliydi (p=0.04). Bu
parametreler agir MIS-C grubunda, hafif MIS-
C grubuna gore de anlaml yiiksekti. Tp-e/QT
orant her iki hasta grubunda, kontrol
grubuna gore yiiksekti (p<0.001) (Tablo 2).
PR ve QRS siiresi ise hasta gruplarinda,
kontrol grubuna gore belirgin diisiiktii (p <
0.01).

Hasta grubunda QT siiresi, Troponin
[ diizeyleri ile pozitif yonde korele cikti
(p=0.003).
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Takiplerimiz sirasinda 5 hastada QTc
stireleri >470 ms ve sadece 1 hastada QTc
siireleri >500ms idi. Iki hastada kisa siireli
ventrikiiler tasikardi gelisti. Bu hastalarda
ventrikiiller  repolarizasyonu  gosteren
parametreler yiiksekti. 1 hastada ise sag
coroner arter tam tromboze olup stent
takildi. Hastalarin 9’'unda ST degisiklikleri
vardi. Hastalarin hicbirinde 6lim olmadi.
Her iki grubun elektrokardiyografik
parametreleri Tablo 2’de gosterilmistir.
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Tablo 2. Gruplarin Elektrokardiyografik and ekokardiyografik parametreleri.

Saghkh Hafif MIS-C Agir MIS-C MIS-C p
Kontrol n:14 Hepsi degeri
n:82 n:29
PR (ms) Mean+SD  141.94+18.52 113.13#28.442  117.2#28.152  115.13+27.87 <0.001
QRS (ms) Mean+SD = 92.44+16.69 85.06+£15.23 81.2+15.64 83.21+£15.282  0.001
QT (ms) Mean+SD  341.40+22.97 352.89+28.59  373.00+27.042 356.66+29.35 0,002
QTc (ms) Mean+SD  415.20+27.07 434.66+29.06  439.42+31.87> 437.00£29.93 <0.001
Tp-e (ms) Mean+SD 70.68+8.70 86.6+20.92 95.64+23.25a  90.97+22.162 <0.001
Tp-e disper- Mean+SD 8.78+1.74 15.46+3.682 19.92+4.052b 17.62+4.422  <0.001
siyonu (ms)
Tp-e/QTc Mean+SD 0.20+0.02 0.25+0.082 0.24+0.07 2 0.25+0.082 0.004
EF Mean+SD 71.3+5.43 59 £8.87b <0.05
FS Mean+SD 39,71+3.71 31,33+6.09°b <0.05

a; Saglikl kontrolden farki (p<0.05), b: Hafif MIS-C'den farki (p<0.05)n:hasta sayis1

EF=Ejeksiyon fraksiyonu; FS=Fraksiyonel kisalma; Cocuklarda Multisistem inflamatuvar sendrom (MIS-C);

Tp-e =T-peak to T-end

Tartisma

MIS-C, SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile
tetiklenen, ¢oklu organ tutulumu ile
karekterize hiperinflamatuvar bir
hastaliktir. MIS-C iliskili panmiyokardit olan
hastalarda, Tp-e intervali, Tp-e dispersiyonu
veTp-e/QTc oranim1 kullanarak, anormal
repolarizasyonu degerlendirmeyi amagladik.
Bu c¢alisma, MIS-C hastalarinda EKG'de
ventrikiiler repolarizasyon degisikliklerine
gore aritmi riskini belirlemeyi 6lcen ve
degerlendiren ilk calismadir. QT intervali,
QTc stiresi, Tp-e intervali, Tp-e dispersiyonu
ve TpTe/QTc orani hasta grubunda, saglkli
kontrol grubuna gore belirgin yilikselmistir.
Ayrica, agir MIS-C grubunda, Tp-e
dispersiyon siiresi, hafif MIS-C grubuna gore
daha uzundur. Bunun yaninda, hasta
grubunda QT siiresi, Troponin I diizeyleri ile
korele ¢ikmistir.

MIS-C, cocuklarda ates, belirgin
ylkselmis inflamasyon degerleri, multiorgan
disfonksiyonu ile giden ciddi bir hastaliktir.
Kardiyovaskiiler komplikas-yonlar MIS-C’ li
hastalarda yaygindir ve hastaligin seyrini
belirler. Hatta MIS-C'li ¢ocuklarin yaklasik
%>50'si sok ile bagvurabilir ve yaklasik %50-
80'i, izlem sirasinda yogun bakim
gerektirir.116  Ortalama QTc hastalik
boyunca normal sinirlarda seyretmekle
birlikte sadece 5 hastada QTc 470 msn

tizerinde kaydedilmistir. Taburculukta ise
bu hastalardaki QTc degerleri normal
degerlerde Olctilmustiir. MIS-C’de
transmiyokardiyal repolarizasyon para-
metrelerinin c¢alisildigi baska bir rapora
rastlanmamistir. Ece ve arkadaslar akut
COVID-19 enfeksiyonu ve transmiyokardiyal
repolarizasyon  parametrelerini  tedavi
almayan cocuklarda degerlendirmislerdir.1”
Akut COVID-19 geciren hastalarda da
aritmiler sik¢a gortilmiistir.18.19

Calismamizdaki sonuglar bize MIS-C
tanisi alan ¢ocuklarda ilk EKG
degerlendirmesinde bile ventrikiiler
repolarizasyonun  bozuldugunu  disiin-
dirdi. Biliyoruz ki son yayinlara gore Tp-e
dispersiyonu, ventrikiiler aritmiler i¢in gii¢lii
bir prediktif parametredir.l4 Nitekim agir
MIS-C grubunda ki hastalarda yatis sirasinda
4 hastada QTc siireleri 470 msn’ in
tistiindeydi. 1 hastada QTc >500 ms {istiinde
seyretti ve 1 hastada kisa siireli ventrikiiler
tasikardi izlendi. Agir MIS-C grubundaki 1
hastada ise sag koroner arter tam tromboze
olup stent takildi. MIS-C hastalarinda
ozellikle agir MIS-C grubunda ventrikiiler
aritmi gelisme riski artabilir. Bu sonuclar
bize ventrikiiler repolarizasyon
parametrelerindeki bozulma ile MIS-C’ nin
siddeti ve kardiyak komplikasyonlar
arasinda yakin bir baglanti oldugunu
acikliyor.
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Son c¢alismalara gore biliyoruz ki,
MIS-C direkt viral kardiyomiyosit toksisite,
diizensiz inflamasyon ve mikrovaskiiler
disfonksiyona neden olarak sadece
miyokardiyal disfonksiyona degil, ayni
zamanda kardiyak elektriksel iletim
anormalliklerine de neden olabilir. Tp-e
ventrikiileraritmilerin degerlendirilmesinde
en iyi 6ngoriicii isaret olabilir. Ozellikle QTc
intervalinin net olarak o6lglilemedigi
durumlarda kullanilabilirligi artar.14

Ciddi Kkardiyak etkilenmesi olan
hastalarda NT-proBNP diizeyleri literatiire
benzer sekilde oldukg¢a yiiksekti ve bu
istatiksel olarak anlamliydi.2® Sonuglarimiz
inflamatuar biyobelirtecler ve kardiyak
enzimlerdeki artisin MIS-C siddeti ile
kardiyak komplikasyonlar arasinda yakin bir
baglanti oldugunu acgikliyor. Ancak bu
degerler ciddi hasta grubunda oldukga
ylksek olmasina ragmen istatistiksel olarak
anlamli olmamasi bize ¢alismaya aldigimiz
hasta sayisinin az olmasindan
kaynaklandigini diisiindiirdi.

Bu sonuglar bize EKG’'de ventrikiiler
repolarizasyonu gosteren parametreler ile
kardiyak enzim diizeyleri arasindaki iliskiyi
ve ciddi hasta grubunun 6ngerilebilecegini
diisindtirmektedir. Hangi ¢ocuklarin MIS-C
acisindan riskli oldugu ve altta yatan
immiinopatoloji  henliz  tam  olarak
anlasiilmamistir. COVID-19 geciren
cocuklarda hafif kardiyak degisiklikler
olabilirken bu c¢ocuklarda MIS-C gelisirse
ciddi kardiyak komplikasyonlara neden
olarak, yiiksek mortaliteye yol agabilir. MIS-
C hastalarinda kardiak komplikasyonlarin
goriilme orani, Kawasaki hastaligindan daha
siktir ve ani kardiyovaskiiler bozulma ile
sonuclanabilir. Bunlardan dolay1 MIS-C
hastalarina bazal EKG c¢ekilerek risk
degerlendirmesi yapilabilir.

Sonu¢ olarak, MIS-C hastalarinda
akut kardiyovaskiiler  tutulum sik
gorulirken, nedenleri ve uzun vadeli
sekelleri arastirilmaya devam edilmektedir.
Calisma sonuclar1 MIS-C hastalarinda T
dalgalarinda belirgin degisiklikler oldugu ve
bu degisikliklerin aritmi riski ve prognozla
iliskili olabilecegini ortaya koymustur. MIS-C
hastalarinda bazal bir EKG ¢ekilmelidir. Bu
hastalarda  ventrikiler  repolarizasyon

MIS-C Cocuklarinda Kardiyak Aritmi Riski

bozuklugunu gosteren EKG degisikligi var ise
aritmi ve ani oOlim acisindan Kkardiyak
monitorizasyon, yakin takip ve etkili tedavi
secenekleri diistiniilmelidir. Calisma
kisithliklari: MIS-C yeni ve nadir gortlen bir
hastalik oldugu icin calismadaki hasta sayisi
azdir. Ancak yine de istatiksel anlaml
sonuglar elde edilebilmistir.

Yazar Katkilari: DD, DK calismanin
tasarlanip  verilerin  girilmesi,hastalarin
elektrokardiyografilerinin okunup
yorumlanmasi, yazinin yazilmasinda, etik
onaymnin alinmasi konusunda; MA, BOO, NK
calismanin tasarlanmasi, verilerin
degerlendirilmesi ve istatistigi konusunda
katkida bulunmuslardir.

Mali Destek: Yazarlar bu calismanin
yapilmasi ve makalenin yazilmasi siiresince
herhangi bir finansal destek almamislardir.

Cikar Catismasi: Yazarlarin bu makalenin
yazilmas1 ve/veya yayinlamasiyla ilgili bir
cikar catismalar1 yoktur.
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Rekiirren miyoperikardit goriilen ¢cocuk hastalar: Tek merkez
deneyimi

Derya Dumanl, "“'Derya Karpuz!

1Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Kardiyoloji Bilim Dali Mersin, Tiirkiye

0z

Amag: Kalp kasinin tutulumu ve inflamasyonu ile karekterize miyokardit, cogunlukla viral bir
enfeksiyon sonrasi goriiliir. Perikard tutulumu da olursa miyoperikardit denilir. Miyokardit
iyilestikten ve kardiyak enzimler normallestikten sonra herhangi bir zaman aralifinda tekrar
miyokardit geciren vakalara rekiirren (tekrarlayan) miyokardit denilmektedir ve olduk¢a nadir
goriilen bir durumdur. Bu ¢alismada klinigimizde takip edilen rekiirren miyokarditli olgularn
incelemeyi amacladik. Yontem: 1 Haziran 2020 - 1 Ocak 2022 tarihleri arasinda, hastanemizde
¢ocuk kardiyoloji tarafindan yatirilarak takip edilen rekiirren miyoperikarditli vakalar dosya
sisteminden taranarak analiz edildi. Bulgular: Toplamda 5 hasta tespit edildi. Yas aralig1 10-14
y1l arasinda degisiyordu (3 kiz, 2 erkek, ortalama yas 11.8 yil, aralik 10-14 yil). Troponin I
degerleri ortalama 10.672 ng/L , median 250 ng/L (aralik 143-26.638 ng/L, iist sinir 20) idi.
Ekokardiyografide her hastada minimal perikardiyal efiizyon gortildii. Kardiyak MRG ¢ekilebilen
4 hastada miyoperikardit lehinde tutulum izlendi. Ortalama 4.4 ay (aralik 2-7 ay) sonrasinda
tekrar gogiis agrisi ile bagsvurduklarinda bakilan Troponin I degerleri yiiksekti (ortalama 3425.4
ng/L, median: 557, aralik 350-13.801). Rekiirren miyokperikardit diistiniilen hastalarin 3’iinde
altta yatan ek hastalik (konjenital adrenal yetmezlik, Duchenne Muskiiler Distrofi ve Ailevi
Akdeniz Atesi) mevcuttu. Takiplerinde ek sorun olmayan ve kardiyak fonksiyonlar da bozulma
olmayan hastalar kolsisin tedavisi ile taburcu edildiler. Sonug: Gogiis agrisi olan ve daha 6nce
miyoperikardit gecirme 6ykiisii olan ¢cocuklarda, rekiirren miyoperikardit gortlebilir. Altta yatan
hastaliklar arastirilmalidir. Kolsisin tedavisi iyilesme doneminde de bir miiddet daha devam
ettirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Miyoperikardit, elektrokardiyografi, kardiyak manyetik rezonans
gorilintiileme, aritmi
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Rekiirren miyoperikardit olan ¢ocuk hastalar

Pediatric patients with recurrent myopericarditis: A single center
experience

Abstract

Aim: Myocarditis is characterized by the inflammation of heart tissue, which occurs usually
subsequent to a viral infection. When pericardium involvement is associated, it is called
myopericarditis. If it repeats in any time after recovery of the disease with the normalization of
the cardiac enzymes, it is called recurrent myocarditis, that is a pretty rare situation. In this study,
it is aimed to analyze the pediatric patients with recurrent myocarditis. Method: Patients with
recurrent myopericarditis were retrospectively analysed from the hospital records between the
1st June 2020 and 1st January 2022. Results: 5 patients were established compatible with the
drecurrent myopericarditis. The age interval was between 10 and 14 years old ( 3 female, 2 male
patients, mean age was 11.8 years, range 10-14 years). Mean troponin I value was 10.672 ng/L,
median was 250 ng/L (range 143-26.638, normal limit : 20). All patients had minimal pericardial
effusion in the echocardiography. 4 patients had involvement of myocardial and pericardial tissue
in the cardiac MRI. After a mean 4.4 months (range 2-7 months) had passed from the first
recovery, all had applied to the hospital again with the chest pain. Mean troponin I value was
3425.4 ng/L, median: 557, range 350-13.801) in the second time. 3/5 patients had comorbidities
as congenital adrenal insufficiency, Duchenne Muscular Dystrophy and familial Mediterranean
Fever. All patients were discharged with colchicine therapy, and they had no symptoms during
the follow-up. All had normal cardiac functions. Conclusion: Pediatric patients with chest pain
should be carefully evaluated in terms of recurrent myopericarditis especially if they had a
previous myopericarditis history. Associated comorbidities should be investigated in the etiology.
Continuation of colchicine therapy could prevent the recurrence.

Keywords: Myopericarditis, ECG, cardiac MR, arrhythmia.

Giris

Kalp kasinin tutulumu ve
inflamasyonu ile karekterize miyokardit,
¢ogunlukla viral bir enfeksiyon sonrasi
goriliir. Perikard tutulumu da olursa
miyoperikardit denilir. Miyokardit
asemptomatik klinikten, oliimcul
kardiyojenik sok klinigine kadar gidebilen
genis bir klinik spektrumda goriilebilir.
Miyokardite yol acabilecek nedenler c¢ok
cesitlidir. Enfeksiyoz, toksik ve otoimmiin
sebepler o6nde gelenlerdir. Miyokardit
geciren c¢ocuklarin biiyiik bolimi, akut
donemi atlattiktan sonra iyilesseler de, ¢cok
nadir olarak tekrarlama riski de olabilir.1-3
Miyokardit iyilestikten ve kardiyak enzimler
normallestikten sonra herhangi bir zaman
araliginda tekrar miyokardit geciren
vakalara rekiirren (tekrarlayan) miyokardit
denilmektedir .

Rekiirren miyokardit literatiirde de
olduk¢a nadir goriilen bir durumdur. Bu
calisma ile klinigimizde takip edilen
rekiirren miyokarditli olgulari incelemeyi
amagladik.

Gere¢ ve Yontem

Bu kesitsel retrospektif calismada, 1
Haziran 2020 - 1 Ocak 2022 tarihleri
arasinda, hastanemizde Cocuk Kardiyoloji
tarafindan yatirilarak takip edilen rekiirren
miyokarditli vakalar dosya sisteminden
taranarak analiz yapildi. Miyokardit tanisi
oykd, laboratuvar ve klinik ile
konulabilmektedir.# Kardiyak enzimlerden
daha spesifik olan Troponin I (ng/L, iist sinir
20) tan ve takipte kullanildi. Klinigimizde ek
olarak diger bir non-invaziv tani yontemi
olan kardiyak manyetik rezonans
goriintilemede (MRG) uygun hastalar da
cekildi. Hastalarda eslik edebilen ritm
problemleri agisindan elektrokardiyografi
(EKG), 24 saat holter monitorizasyonu da
yapilmistir. Tiim hastalara ekokardiyografi
uygulanmis ve kalp fonksiyonlarn ile eslik
edebilecek yapisal kalp bozukluklar1 da
degerlendirilmistir. Miyokardiyal iskemi
sliphesi ve riski olan biiyiik hastalarda ise
koroner goriintiileme yapilmaktadir.
Tekrarlayan miyokardit olan hastalarda
etyolojiye yonelik diger kan tetkikleri (tiroid
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fonksiyon testleri, lipid profili), romatolojik
(ANA, anti-dsDNA), nutrisyonel (vitamin
B12, ferritin) tetkikler de gonderilmistir.

Bulgular

Rekiirren miyoperikardit tanisi ile
takip edilen toplamda 5 hasta tespit edildi (3
kiz, 2 erkek, ortalama yas 11.8 yil, aralik 10-
13 yil). Hastalarin ilk kez miyoperikardit
tanisi aldiklari andaki bulgulari
incelendiginde hepsi gogiis agris1 ile acil
servise basvurmustu. iki hastada ek olarak
viicut sicaklign 38.5° C iizerinde idi. SARS-
CoV-2 PCR sonuglar negatif idi. EKG'de
sinuzal ritmleri mevcuttu ve belirgin bir ST-
T degisikligi ve/veya iskemi bulgular1 yoktu.
Kardiyak enzim degerleri ortalama 10.672
ng/L , median 250 ng/L (aralik 143-26.638
ng/L) idi. Hastalarin ekokardiyografik
incelemelerinde  ejeksiyon  fraksiyonu
ortalama %66 idi (aralik %63-73, alt sinir
%55). Sol ventrikiil diyastol sonu c¢ap
(SVDSC) ise ortalama 42 mm idi (aralik 42-
44) ve z skoru normaldi. Biitiin hastalarda
diyastolde ¢ap1 3-4 mm ge¢meyen minimal
perikardiyal efiizyon izlendi. 24 saat Holter
bulgular1 degerlendirildiginde 3 hastada
ventrikiler ekstrasistol mevcutken, bir
hastada 10 atim1 agsmayan hizi1 190 atim/dk
hizinda non-sustained ventrikiiler tasikardi
izlendi. Kardiyak MRG ile degerlendirilen 5
hastada miyoperikardit ile uyumlu kontrast
madde tutulumu mevcuttu. Bir hastada ise
teknik nedenlerle kardiyak MRG cekilemedi.
Miyokard disinda perikard tutulumu olmasi
nedeni ile de hastalara anti-inflamatuvar
tedavi ibuprofen ile kolsisin tedavisi
baslandi. Kardiyak fonksiyonlarda bozulma
olmayan ve Kkardiyojenik sok tablosu
goriilmeyen bu hastalara 1ViG veya inotrop
tedavi verilmedi. Takiplerinde kardiyak
enzimi normale gelen hastalar , istirahat ve
efor kisitlamasi Onerileri ve en az 3 ay siire
kolsisin  kullanimi  Onerilerek taburcu
edildiler. Hastalarin ilk tanisindan sonra
ortalama 4.4 ay (aralik 2-7 ay) sonrasinda

Rekiirren miyoperikardit olan ¢ocuk hastalar

tekrar gogiis agris1 ile basvurduklarinda,
bakilan troponin [ degerleri yiiksekti
(ortalama 3425.4 ng/L, median: 557, aralik
350-13.801, iist simr 20). Ikinci yatista
ekokardiyografide kardiyak fonksiyonlar ve
SVDSC z skorlar1 yine normaldi ve herhangi
bir aritmi goéziikmedi. Hastalarin Kkolsisin
kullanimlar1 diizenli degildi ve 3 aydan az
kullanimla tedavilerini kendileri kesmisti.
Tekrarlayan bes hasta daha detayl
incelendiginde bir hastada konjenital
adrenal yetmezlik nedeni ile steroid
replasman tedavisi almaktaydi. Bu hastanin
antiniikleer antikoru (ANA) pozitif geldi.
Diger bir hastada ise Duchenne muskiiler
distrofi tanis1 mevcuttu ve o da steroid
aliyordu. Bir hastada akrabalarinda Ailevi
Akdeniz Atesi (AAA) oykiisii de olmasi
nedeni ile gonderilen FMF gen analizinde
MEFV gen mutasyonu M694V heterozigot
pozitif cikti. Diger iki hastada ise herhangi bir
pozitif sonu¢ saptanmadi. Hastalarin takip
streclerinde ilk MRG'den 6 ay sonra ikinci
Kardiyak MRG cekilen 3 hastada fibrozis
gorildii. Tekrarlayan miyoperikardit olan
hastalar sonrasinda kolsisin tedavisine en az
6 ay daha devam kosulu ile taburcu edildiler.
FMF gen mutasyonu heterozigot olan
hastada ise, romatoloji bolimiiniin de
degerlendirmesi sonrasinda kolsisin
tedavisinin siirekli devam edilmesine karar
verildi. Su ana kadar izlemlerinde bu
hastalarda kardiyak fonksiyonlarda azalma
goriilmedi, ek sorun, mortalite olmadi.
Hastalar1 bulgular Tablo 1‘de 6zetlenmistir.
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Tablo 1. Rekiirren Miyoperikarditli hastalar 6zeti

Yas Cinsiyet EKG Ejeksiyon
Fraksiyonu

13 kiz ST hafif 64
eleve

12 kiz Normal 73

10 erkek Normal 63

10 kiz Normal 67

14 erkek ST hafif 66
eleve

LVEDD Troponin Troponin Eslik
Iilk yatis I ikinci Eden
(ng/L) yatis Hastalik
(ng/L)
42 26638 13801 Konjenital
adrenal
yetmezlik
42 190 782 Ailevi
Akdeniz
Atesi
39 143 557 yok
39 221 350 yok
44 26394 1637 Duchenne
Muskiiler
Distrofi

EKG:elektrokardiyografi, LVEDD: Sol ventrikiil end diyastolik ¢ap1.

Tartisma

Miyokardit tanisi ¢ocuklarda siklikla
oyki, klinik ve laboratuvar ve goriintiilleme
yontemleri ile kullanilir. Kardiyak MRG de
son yillarda, invaziv bir metod olan
endomiyokardiyal biyopsinin yerine
gecmeye baslamistir.5 MRG c¢ekilemeyen
durumlarda ise klinik ve laboratuvar tanida
kullanilabilir.

Pediatrik popiilasyonda rekiirren
miyokardit olduke¢a nadir bir durumdur, ve
prognozu ile tedavi yonetimi ile ilgili veriler
kisithdir.3 Tekrarlayan vakalarda, klinik
fulminan miyokardite kadar gidebilir.
Etyolojide diger romatolojik hastaliklar da
gozoniinde bulundurulmalidir. Altta yatan ek
sistemik  hastaligl olan hastalarda
tekrarlamaya bir yatkinlik olabilir. Bu
calismada da hastalarin %60’ inda ek yatan
bir komorbidite bulunmaktaydi. Biitiin
vakalarda bir y1l icinde tekrarlama gorildii.
Ilk tam ve tedavi sonrasi hersey normale
dondiikten sonra da, gogiis agrisi ile gelen
gecirilmis  miyokardit  oOykiisii  olan
¢ocuklarda, rekiirren miyokardit olabilecegi
akilda tutulmalidir. Kontrol kardiyak MRG
cekilen hastalarin 3’iinde fibrozis izlenmistir
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(Sekil 1). Fibrozis gelisimi aritmi riski ile
iliskili olabilir. Bu hastalardan birinde de
holterde VES ve VT izlenmisti. Ozellikle
tekrarlayan miyoperikarditte fibrozis riski
artmistir.6 Hastalarin seyri iyi gitse de, eslik
eden ritm problemleri agisindan hastalar
yakin monitorize edilmelidirler.

Kolsisin antiinflamatuvar bir ilactir.
Eriskin  calismalarda  o6zellikle  kalp
fonksiyonlarinda bozulma olmayan
miyoperikardit diisiiniilen hastalarda, en az
3 ay daha kolsisin tedavisinin devami
onerilmistir.” Cocuklarda da benzer sekilde
kolsisin tedavisine devam etmek tekrarlama
riskini azaltabilir. Hastalarimizda kolsisin
kullanimi diizenli degildi ve 5/6 tanesi ilaci
kullanmiyordu. Bir tanesi ise ilact 3 ay
kullandiktan sonra kestiginde semptomlari
ortaya ¢ikmisti.

Tekrarlayan miyoperikardit
vakalarinda kolsisin tedavisinin 6 aya kadar
uzatilmasi onerilmistir.”8 Hastalarimizda da
kolsisin tedavisini 6 ay daha devam ettik ve
su ana kadar olan takiplerde tekrarlama
gorilmedi.

Ozellikle ailede AAA &ykiisii olan
hastalarda  tekrarlayan  miyoperikardit
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vakalarinda, altta yatan baska neden de
yoksa FMF gen analizine bakilabilir.?

Sonug olarak altta yatan
komorbirditesi olan ¢ocuklarda rekiirren
miyoperikardit yatkinlig goriilebilir.
Kardiyak MRG tanida kullanilabilecek yararh
bir non-invaziv tetkiktir. = Cocuklarda
tekrarlama riski g6zontinde bulundurulmali
ve kolsisin tedavisi iyilesme doneminde de
bir miiddet devam ettirilmelidir.

Calisma kisithliklar:: Rekiirren
miyoperikardit nadir goriilen bir hastalik
oldugu i¢in ¢alismadaki hasta sayisi azdir.
Ancak yine de seyir ve tedavi onerileri
acisindan 6nemlidir.

Yazar Kkatkilari: DD: Konsept, tasarim,
denetim, veri toplama ve isleme, analiz ve
yorumlama, literatiir arastirmasi, yazma ve
diizenlemesi; DK: Konsept, tasarim, denetim,
veri toplama ve isleme, analiz ve yorumlama.

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda gikar
¢atismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir.
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Cocukluk ¢aginda kronik bobrek hastalig: tanisi ile izlenen hastalarin
demografik ozellikleri: Tek merkez deneyimi
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0z

Amag: Kronik bébrek hastaligi (KBH), glomeriiler filtrasyon hizinda azalma sonucu gelisen
bobrek fonksiyonlarinda ilerleyici ve geri donilisiimsiiz bozulma ile ortaya ¢ikan klinik bir
tablodur. Eriskinlerde oldugu gibi ¢ocuklarda da KBH énemli morbidite ve mortalite sebebidir.
Etiyolojik nedenler irk ve iilkelere gore farkliliklar gostermektedir. Son yillarda etiyolojik veriler
ile ilgili iilkemizde giincel veriler literatiirde bulunmamasi nedeniyle KBH ile takipli
hastalarimizin etiyolojik faktorlerini gozden gecirmek, demografik ve Kklinik verilerini
degerlendirmek icin bu ¢alismay1 planladik. Yontem: Ocak 2017-Ocak 2022 tarihleri arasinda
nefroloji polklinigine basvuran 1 ay ile 18 yas arasindaki Evre 2 ve Evre 5 KBH hastalari calismaya
alindi. Hastalarin demografik verileri, takip siireleri, son kontroldeki laboratuvar parametreleri,
son bir yilda kullandiklar: ilaglar, renal replasman tedavi (RRT) ihtiyaglari, son durumlari
retrospektif olarak dosyalarindan not alindi. Bulgular: Bes yillik stire icinde 321 hasta ¢ocuk
nefroloji poliklinigince KBH tanisi ile izlendi. Hastalarin ortanca yasi 11.6 (minimum-maksimum:
0.1-18.5) y1ld1 ve %56.7’si erkek idi. Hastalarin %56.4’tiinde akraba evliligi, %20.9 olguda ailede
bobrek hastaligi 6ykiisii mevcuttu. Ortanca takip siiresi 19.0 (1-87) aydir. Akraba evliligi, kardes
sayis1 ve aile oykiist gibi soygecmis 6zellikleri KBH gruplar1 arasinda benzerdi. Kronik bobrek
hastaliginin etiyolojisi incelendiginde en sik goriilen iki hastalik 196 hasta ile {liriner sistemin
konjenital anomalileri (USKA) ve 44 hasta ile kistik bobrek hastaligidir. KBH evresi arttik¢a
antropometrik olglimlerinde SDS degerlerinin dustiigi goriilmektedir. Sonu¢: KBH ¢ocuklarda
onemli mortalite ve morbidite nedenidir. Kronik bobrek hastaligi tanisinin erken konmasi ve
diizenli takibi olusabilecek morbiditelerin dniine ge¢cmek icin cok 6nemlidir. Akraba evliliginin sik
goriildiigii ilkemizde genetik/herediter sebeplerin 0Oniline gecebilmek icin toplumu
bilinglendirmek 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bobrek hastaligi, cocukluk cagi, demografik veri
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Sorumlu Yazar: Ayse Seda Pinarbasi, Uzman Doktor, Diyarbakir Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi,
Cocuk Nefroloji Klinigi, = Yenisehir/Diyarbakir Tel: 905057594424, E-posta:
drsedacoskun@gmail.com

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 226


https://orcid.org/0000-0002-2443-4378
https://orcid.org/0000-0003-0790-323X

Cocukluk ¢agi kronik bébrek hastaligi

Demographic characteristics of patients followed with chronic rebnal
disease in childhood: A single center experience

Abstract

Aim: Chronic kidney disease (CKD) is a clinical picture that occurs with progressive and
irreversible deterioration in kidney functions that develop as a result of a decrease in glomerular
filtration rate. CKD is a major cause of morbidity and mortality in children. Etiological causes may
differ according to race and countries. We planned this study to review the etiological factors and
to evaluate the demographic and clinical data of our patients followed up with CKD. Method: Stage
2 and Stage 5 CKD patients aged 1 month to 18 years, who applied to the nephrology outpatient
clinic between January 2017 and January 2022, were included in the study. Demographic data,
follow-up time, laboratory parameters at the last control, medications used in the last year, renal
replacement therapy (RRT) needs, and final status of the patients were recorded retrospectively
from their files. Results: During a five-year period, 321 patients were followed up with the
diagnosis of CKD. The median age of the patients was 11.6 years, and 56.7% were male. There was
consanguineous marriage in 56.4% of the patients, and a family history of kidney disease in
20.9%. The median follow-up was 19.0 months. When the etiology of chronic kidney disease is
analyzed, most common two etiologies are congenital anomalies of the urinary system (CAKUT)
with 196 patients and cystic kidney disease with 44 patients. As the CKD stage increases, it is seen
that SDS values decrease in anthropometric measurements. Conclusion: CKD is an important
cause of mortality and morbidity in children. Early diagnosis of CKD and regular follow-up are
very important to prevent possible morbidities. In our country where consanguineous marriages
are common, it is important to raise public awareness in order to prevent genetic/hereditary
causes of CKD.

Keywords: Chronic kidney disease, childhood, demographic data

Giris hastalara daha iyi bir yasam Kkalitesi
Kronik bobrek hastahg (KBH), saglamak, engellenebilir nedenler varsa

Dl izeltilmesini slamak
glomertler filtrasyon hizinda (GFH) azalma tedavi ile  dizelt mesin - sagiamas,

. o . engellenemez nedenler var ise son donem
sonucu gelisen, bdbregin  metabolik-

endokrin fonksiyonlarinda ve sivi-elektrolit b?brek yetrpezhge gidisi ge.czlftlrmek ve son

L . . ) donem bobrek yetmezligi olgularinda
dengesini ayarlamada ilerleyici ve geri oo
. . hastalari renal replasman tedavilerine (RRT)
donilisimsiiz bozulmasi ile ortaya ¢ikan

Klinik bir tablodur.! Pediatrik KBH’da su iki hazirlamaktir.
kriterden birinin olmasi gerekmektedir: [1]
KBH belirteclerinin bulunup bulunmadigina
bakilmaksizin ii¢ aydan uzun bir siire icin
GFH'nin 60 ml/dk/1.73 m?den daha az
olmasi, [2] Albuminiiri, idrar sediment
anormallikleri, tiibiiler bozukluklara bagh

Cocuklarda KBH'na yol acan nedenler
eriskinlerden farklidir ve yasa gore de
degiskenlik  gostermektedir. En  sik
nedenlerin  basinda  iriner  sistemin
konjenital anormalligi (USKA) ve glomeriiler
patolojiler gelmektedir. USKA, KBH'nin

anormallikler, histolojik veya goriintiileme
yontemleri ile ortaya cikarilan patolojik
anormallikler ve bobrek nakli gibi bobrek
hasarinin belirteclerin eslik ettigi GFH'nin 60
ml/dk/1.73 m?’den fazla olmasi seklindedir.2
Bu tanimlamalarin olusturulmasinin temel
nedeni KBH tanisinin erken konmasini
saglamak ve boylece KBH'na bagli mortalite
ve morbiditenin azaltilmasini saglamaktir.
Hasta izlemindeki temel amac¢ 06ncelikle

%60’1n1 olusturmakta olup gencglerde daha
sik gorulmektedir. Glomertiler nedenler ise
KBH’'nin %10-20’sini olusturmaktadir ancak
12 yas tstiinde bu oran %45’e kadar
cikabilmektedir.3 Turkiye’den yapilan bir
calismada ise etiyolojik nedenler refli
nefropatisi %32, glomeril hastalifn %22,
konjenital anomaliler (displazi, ndrojenik
mesane) %14, herediter hastaliklar %11,
amiloidoz %10 ve nefronofitizi %8 olarak

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 227



belirtilmistir4 Ancak bu veriler giincel
olmayip akraba evliliginin fazla oldugu
bolgemizde KBH ile takipli hastalarimizin
ozelikle etiyolojik faktorlerini goézden
gecirmek, demografik ve Kklinik verilerini
degerlendirmek icin bu calismay planladik.

Gerec¢ ve Yontem

Merkezimizde Ocak 2017- Ocak 2022
tarihleri arasinda cocuk nefroloji
poliklinigine basvuran yaslar1 1 ay ile 18 yil
arasinda olan evre 2 ile evre 5 aras1t KBH
tanisi ile takipli hastalar calismaya alindi.
Hastalarin  demografik verileri, takip
sureleri, son kontroldeki laboratuvar
parametreleri, son bir yilda kullandiklari
ilaclar, renal replasman tedavi (RRT)
ihtiyaclari, son durumlari retrospektif olarak
dosyalarindan not alindi.  Glomeriiler
filtrasyon hizi  Schwartz formild ile
hesaplandi. Buna gore GFH 60-89
mL/dk/1.73 m? olan hastalar evre 2 KBH,
GFH 30-59 mL/dk/1.73 m? olan hastalar
evre 3 KBH, GFH 15-29 mL/dk/1.73 m2 olan
hastalar evre 4 KBH ve GFH 15 mL/dk/1.73
m?'nin altinda olup RRT ihtiyaci olan hastalar
evre 5 KBH olarak gruplandirildi (2).

Biitlin  analizler igin Statistical
Package for Social Science (SPSS) 22.0
versiyonu kullanildi. Verilerin normal
dagilimi  Kolmogorov-Smirnov testi ile
degerlendirildi. Veriler normal dagilmadig:
icin parametrik olmayan testler kullanildi.
Normal dagilmayan veriler ortanca (min-
maks) ile gosterildi. Kategorik degisiklikler
ylzde olarak belirtilmis olup Pearson ki-kare
veya Fisher exact t-test ile kullanildi.Kruskal-
Wallis ve Mann-Whitney U testi ile anormal
dagilan bagimsiz degiskenler degerlendirildi.
p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Bes yillik siire icinde 321 hasta ¢ocuk
nefroloji poliklinigince KBH tanisi ile izlendi.
Hastalarin ortanca yasi 11.6 (minimum-
maksimum: 0.1-18.5) yi1ld1 ve %56.7’si erkek
idi. Hastalarin %56.4’tinde (n:181) akraba
evliligi, %20.9 olguda (n:67) ailede bobrek
hastaligr 6ykiisii mevcuttu. Ortanca takip
stiresi 19.0 (1-87) aydi. Kronik bobrek
hastaliginin etiyolojisi incelendiginde 196

Cocukluk ¢agi kronik bébrek hastaligi

hasta (%61.1) triner sistemin konjenital
anomalileri (USKA), 44 hasta (%13.7) kistik
bobrek hastalig, 33 hasta (%10.3)
glomeriiler hastalik, 32 hasta (%10)
herediter metabolik hastaliklar ve 16 hasta
(%5) ise tamimlanmamis KBH ile takip
edildigi gorilmektedir. Cinsiyetlere gore
tanilarin dagilimina bakildiginda erkek
hastalarda KBH daha fazla goriilse de
istatistiksel anlamlilik saptanmadi (p=0.802)
(Tablo 1). Hastalarin %41.1'i evre 5 KBH,
%19’u Evre 4 KBH, %26.8'i Evre 3 KBH ve
%13.1'i ise Evre 2 KBH idi. 155 hasta
(%48.3) poliklinik takiplerine devam
ederken, 58 hasta (%18.1) takiplere devam
etmiyordu. Otuz hasta (%9.3) bobrek nakli
olurken, 23 hasta (%7.2) hemodiyalizi farkl
merkezlerde olmakta idi. 12 hasta farkli
merkezde takibe giderken, 29 hasta eriskin
nefrolojiye devir edildi. 14 hasta (%4)
eksitus oldu.

Tablo 1. Kronik boébrek hastaligl
etiyolojisinin cinsiyetlere gore dagilimi

Tani Kiz Erkek Toplam
Gruplan n=139 n=182 n=321
USKA 86 110 196
(26.8) (34.3) (61.1)
Kistik 16 28 44
bobrek (5.0) (8.7) (13.7)
hastaliklari
Glomertler 16 17 33

hastaliklar (5.0) (5.3) (10.3)

Herediter 13 19 32 (10)
metabolik (4.0) (5.9)
hastaliklar
Sebebi 8(2.5) 8(2.5) 16(5.0)
bilinmeyen

P=0.802

USKA: Uriner sistemin konjenital anomalileri

Kronik bobrek hastaligi evrelerine
gore hastalar demografik verilerine ve klinik
ozelliklerine gore degerlendirildiginde takip
slireleri ve son kontroldeki yaslar1 arasinda
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gruplar arasinda istatistiksel fark yoktu.
Antropometrik Ol¢climlerde KBH evresi
arttikca viicut agirlign standart deviasyon
skoru (SDS), boy SDS ve viicut kitle indeksi
(VKD) SDS degerlerinin diistigi
gorilmekteydi (p <0.001). Akraba evliligi,
kardes sayisi ve aile oykiisii gibi soygecmis
ozellikleri gruplar arasinda benzerdi.
Hipertansif hasta sayis1 KBH evresi
ylkseldikce artmaktaydi ve Evre 5 KBH
olanlarin %63.9’unun hipertansif oldugu
goriilmekteydi (Tablo 2). Yaslara gore kan
basinci  degerlendirmesi  Sekil  1'de
gosterilmistir (Sekil 1). Hastalarin son
kontrollerinde bakilan laboratuar degerleri
Sekil 2'de gosterilmistir. KBH evresi
ylkseldikce fosfor, parathormon (PTH)
degerinin ylikseldigi, hemoglobin ve alblimin
degerinin diistiigli goriilmektedir (Sekil 2).

Hastalarin son bir yilda aldig
tedaviler incelendiginde eritropoez uyarici
ajanlar (ESA), kemik mineral hastalif,
asidoz, hiperpotasemi ve hiperiirikoziiri
tedavileri evre 5 KBH olgulan icin daha
yliksek oldugu gorilmektedir (Tablo 2).
Basvuruda RRT baslanan ve baslangi¢c GFH
degeri  bilinmeyen hastalar  gruptan
cikartilarak hastalarin zaman igerisindeki
GFH degerindeki kotillesme durumlar:
degerlendirilmistir. iki yiiz otuz sekiz hasta
ortanca 23 (min-maks: 1-83) ay takip
edilmistir. Bu siire icinde baslangi¢ GFH
ortanca degeri 41.45 (min-maks 9.6-96)
ml/dk/1.73m2 iken son kontroldeki GFH

Cocukluk ¢agi kronik bébrek hastaligi

ortanca degeri 37.3 (min-maks: 9.1-89)
ml/dk/1.73m2’ye gerilemistir. Aylik GFH
diististi ortanca 0.18 (min-maks:-4.19 - 5.37)
ml/dk/1.73m2’dir. Evrelere gore aylik GFH
diisiisine  bakildiginda  KBH  evresi
yukseldikce GFH diisiis hizinin arttig
goriilmektedir (p <0.001) (Sekil 3).

Hastalarin son 1 yildaki boy uzama
ve kilo alimlar1 degerlendirildiginde gruplar
arasinda boy uzama hizinda istatistiksel
anlamlh fark saptanmazken (p=0.292), kilo
alimi evre 5 KBH’da istatistiksel olarak
anlamli olarak daha azdi (p=0.024) (Sekil 4).

Evre 5 KBH olan hastalar ayr
degerlendirildiginde 132 hastanin 82’sinde
(%62.1) merkezimize basvurusunda
hastalar ya RRT almakta ya da RRT ihtiyaci
vardl. 106 hasta periton diyalizi, 32 hasta
hemodiyaliz ve 31 hasta bobrek nakli
olmustu. Bu hastalardan ikisine 6nce periton
diyalizi ve bobrek nakli yapilmisken su an
hemodiyaliz ile devam edilmekteydi. Toplam
19 hastaya hem hemodiyaliz hem periton
diyalizi uygulanmisti. Bu hastalarin 15'i
periton diyalizinden hemodiyalize, 4 hasta
hemodiyalizden periton diyalizine ge¢misti.
Periton diyalizi uygulama siiresi 15.5 (min-
maks: 1-106) ay, toplam RRT siiresi ise 18.5
(min-maks: 1-120) aydi. RRT ihtiyaci1 olan bu
hastalarin yillik boy uzama hiz1 3.0 (0-20) cm
idi (Tablo 3).

Independent-Samples Mann-Whithey U Test

Hipertansiyon

yok
25
70
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15
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-
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Frequency

Sekil 1. Hipertansiyon tanisi olan ve olmayan hastalarin yaslara gore dagilimi
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Sekil 2. Hastalarin son kontrollerindeki bazi laboratuvar degerlerinin KBH evrelerine gore
dagihmi a) Kreatinin, b) Urik asit, ¢) Fosfor, d) Parathormon, e) Hemoglobin, f) Albiimin
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Sekil 4. Kronik bobrek hastalifinin farkl evrelerindeki hastalarin takipleri siirecinde glomeriiler
filtrasyon hizindaki aylik degisim miktar1 (ml/dk/1.73m?2)

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri)

230



Cocukluk ¢agi kronik bébrek hastaligi

Tablo 2. Kronik b6brek hastaligi evrelerine gore hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Evre 2 Evre 3 Evre 4 Evre 5 p
n =42 n=_86 n=61 n=132
Son kontrolde yasi (y1l) 11.05 11.45 13.1 11.7 0.584
(1.6-18) (0.5-18.4) (0.1-18.5) (0.6-18.4)
Takip Siire (ay) 27.5 22.0 15.0 16.0 0.745
(1-50) (1-60) (1-222) (1-87)
Erkek (%) 24 (57.1) 51 (59.3) 33 (54.1) 74 (56.1) 0.934
Antropometrik 6l¢iim
Viicut agirhigi SDS -0.95 -1.68 -2.46 -2.64 <0.001
(-4.84- (-8.46-3.96) (-7.86-2.3) (-11.1-1.64)
Boy SDS 4.42) -2.26 -2.63 -3.07(-9.4- 2.27) <0.001
-0.96 (-9.18-2.3) (-10.26-1.0) -1.08(-8.99- 2.39)
VKi SDS (-8.14- -0.21 -11 <0.001
2.8) (-5.03-4.32) (-3.79-2.7)
-0.31
(-2.46-
.15)
Soygecmis
Akraba evliligi (%) 23 (54.8) 50 (58.1) 35(57.4) 73 (55.3) 0.971
Kuzen evliligi (%) 17 (40.5) 45 (52.3) 27 (44.3) 59 (44.7) -
Kardes sayisi (min- 4 (0-9) 3 (0-20) 4 (0-10) 4 (0-10) 0.780
maks) 7 (16.7) 20 (23.3) 11 (18.0) 29 (22.0) 0.697
Aile 6ykiisti (%)
Tan
USKA (%) 31(73.8) 57 (66.3) 43 (70.5) 65 (49.2)
Kistik bobrek hast.(%) 4(9.5) 13 (15.1) 7 (11.5) 20 (15.2)
Glomeruler (%) - 2(2.3) 2 (3.3) 29 (22.0) 0.019
Herediter metabolik 6 (14.3) 10 (11.6) 6 (9.8) 10 (7.6)
hast.(%) 1(24) 4 (4.7) 3 (4.9) 8 (6.1)
Tanimlanmamis (%)
Son Durum
Devam (%) 26 (61.9) 55 (64.0) 28 (45.9) 46 (34.8)
Takipsiz (%) 14 (33.3) 21(24.4) 18 (29.5) 5(3.8)
Baska merkezde takip - 3(3.5) 3(4.9) 6 (4.5) <0.001
(%) 2(4.8) 7 (8.1) 9 (14.8) 11 (8.3)
Eriskine devir (%) - - 2(3.3) 28 (21.2)
Bobrek nakli (%) - - - 23 (17.4)
Hemodiyaliz (%) - - 1(1.6) 13 (9.8)
Eksitus (%)
Tedavi (Son 1 Yil)
Anti-hipertansif 12 (28.6) 29 (33.7) 26 (42.6) 84 (63.9) <0.001
kullanan (%) 0 2(2.3) 10 (16.4) 105 (79.5) <0.001
ESA kullanan (%) 6 (14.3) 40 (46.5) 52 (85.2) 127 (96.2) <0.001
Kemik mineral hastaligt 12 (28.6) 57 (66.3) 51 (83.6) 86 (65.2) <0.001
(%) 1(2.4) 6 (7.0) 9 (14.8) 33 (25.0) <0.001
Asidoz tedavisi alan (%) 2(4.8) 12 (14.0) 24 (39.3) 26 (19.7) <0.001
Hiperpotasemi tedavisi
(%)

Hiperiirikoziiri (%)
USKA: Uriner sistemin konjenial anomalileri, SDS: Standart deviasyon skoru, ESA: Eritropoez uyarici ajan
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Tablo 3. Renal replasman tedavisi alan hastalarin degerlendirilmesi

RRT alan hasta sayisi

Basvurusunda RRT alan/ihtiyaci olan hasta

132 (%100)

82 (%62.1)

106 (%80.3)
32 (%24.2)
30 (%22.7)

2 (%1.5)
19 (%14.3)
15 (%3.7)

RRT
PD
HD
RT
RRT 6zgecmisi
PD + HD + RT
PD + HD
PD + RT
Takip siiresi (ay) ortanca (min-maks)
PD siire (ay) ortanca (min-maks)
RRT siire (ay) ortanca (min-maks)
Son yil antropometrik él¢ciimler
(>1 yil takip edilen hastalar)
(n=83)
ortanca (min-maks)
Boy uzama
Kilo alimi

16 (1 -87)
15.5 (1-106)

18.5 (1-120)

3.0 (0 - 20)
1.5(-5-7)

RRT: Renal replasman tedavisi, PD: Periton diyalizi, HD: hemodiyaliz, RT: Renal transplantasyon

Tartisma

Ulkemizde, ozellikle de Giineydogu
Anadolu bolgesinde, akraba evliliginin fazla
oldugunu g6z Oniine alirsak USKA ve
herediter bobrek hastaliklar1 gibi KBH'nin
onemli nedenlerinin literatiirden daha fazla
siklikta goriilmesini beklemekteyiz. KBH'nin
etiyolojisini degerlendiren giincel bir ¢alisma
olmamasi nedeniyle bu calisma ile KBH
tanisi ile takipli hastalarimizi
degerlendirmek istedik. U¢ yiiz yirmi bir
hastanin degerlendirildigi bu ¢alismada
KBH'nin en sik nedeni USKA (%61.1) ve
takiben kistik bébrek hastaliklar1 (%13.7)
oldugunu gordiik. Istatistiksel anlamlilik
bulunmasa da erkeklerde KBH'nin o6zellikle

de USKA'nin daha sik goriildiigi saptandu.
Renal replasman tedavi ihtiyaci olan hasta
saymmiz fazlaydi ve en sik periton diyalizi
uygulanmisti.

Litvanya’da yapilan bir ¢alismada
KBH'nin en sik sebebinin yillar icerisinde ¢cok
degismeyen oranlarda USKA oldugu
belirtilmistir. 1997-2017 yillar1 arasinda
yapilan bu ¢alismada onceleri kistik bobrek
hastaligl daha sik goziikiirken 2017 yilinda
yapilan degerlendirmede herediter
nefropatiler/metabolik hastaliklar USKA’dan
sonra en sik etiyolojik neden olarak
goziikmektedir. Yine ayni c¢alismada
erkeklerde KBH kizlardan daha fazla
rastlanmaktadir.> Yaptigimiz ¢alismada ise
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USKA’y1 kistik bobrek hastaliklarinin takip
ettigini gormekteyiz.

KBH evresinin arttikca
antropometrik Olclim degerlerinin
kotiilestigi, kan basinci, anemi, kemik-
mineral hastalifi tedavi ihtiyaci gibi
parametrelerin kotiilestigi goriilmektedir.
Masalskiene ve ark yaptigi bu ¢alismada evre
4-5 KBH hastalarinda hipertansiyon orani
%87,5 saptanirken’, mevcut ¢alismamizda
Evre 5 KBH'da %63.9, evre 4 KBH
hastalarinda %42.6 oraninda saptanmistir.
Evre 5 KBH ile takip edilen hastalarimizda
ise %10’a yakin mortalite oraninin oldugu
goriilmektedir.

Sonug olarak KBH ¢ocuklarda 6nemli
mortalite ve morbidite nedenidir. Kronik
bobrek hastalig1 tanisinin erken konmasi ve
diizenli takibi olusabilecek morbiditelerin
oniine ge¢mek icin cok 6nemlidir. Akraba
evliliginin stk gorildigi  lilkemizde
genetik/herediter sebeplerin Ontline
gecebilmek icin toplumu bilin¢glendirmek
onemlidir.

Yazar Kkatkisi: Calisma plani: ASP, MAK;
Verilerin toplanmas1 ve istatistiki analiz:
ASP; Makale yazimi: ASP, MAK; Biitiin
yazarlar yazinin son halini okuyup
onaylamistir.

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda c¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamustir.

Tesekkiir: Kronik bobrek hastalig ile takip
edilen hastalarnmizin dosya arsivinin
saglanmasindaki katkilarindan dolay1 ve bu
hastalarin takiplerindeki Ozverileri
calismalarindan ve emeklerinden dolay1
diyaliz hemsirelerimiz Ozgiil Ates, Buket
Seker Yalt1 ve Yasemin Aday’a ¢ok tesekkiir
ederiz.

Kaynaklar

1. Eknoyan G, Lewin WN. K/DQQI Clinical
Practice Guidelines for Chronic Kidney
Disease: Evaluation, Classification and
Stratification. Am J Kidney Dis. 2002; 39:
1-26.

2. KDIGO 2012 Clinical Practice Guideline
for the Evaluation and Management of

Cocukluk ¢agi kronik bébrek hastaligi

Chronic Kidney Disease. Kidney Int Suppl
2013; 3:136.

Warady BA, Weidemann DK. Chronic
kidney disease in children: Definition,
epidemiology, etiology, and course.
https://www.uptodate.com/contents/c
hronic-kidney-disease-in-children-
definition-epidemiology-etiology-and-
course?search=chronic%20kidney%20d
isease%20in%?20children&source=searc
h_result&selectedTitle=3~150&usage_t
ype=default&display_rank=3
02.12.2021’de basildi. 28.02.2022’de
erisildi.

Sirin A, Emre S, Alpay H. Etiology of
chronic renal failure in Turkish children.
Pediatr Nephrol. 1995; 9: 549-52.

Masalskiene ], Rudaitis S, Vitkevic R,
Cerkauskiene R, Dobiliene D,
Jankauskiene A. Epidemiology of chronic
kidney disease in children: A report from
Lithuania. Medicina. 2021; 57: 1-9.

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri) 233


https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course/abstract/5
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course/abstract/5
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course/abstract/5
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course/abstract/5
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3
https://www.uptodate.com/contents/chronic-kidney-disease-in-children-definition-epidemiology-etiology-and-course?search=chronic%20kidney%20disease%20in%20children&source=search_result&selectedTitle=3~150&usage_type=default&display_rank=3

Sozlii Bildiri
Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2022;15(0zel Sayi-1, 21. Mersin Pediatri Giinleri): 234-239

Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda ofis kan basinci él¢iimii ile
24-saat yasam ic¢i kan basinci izleminin karsilastirilmasi

Serra Siirmeli Doven!, "“'/Esra Danaci Vatansever?!, "“'Dilek Er1,

Giilistan Kibar1, "* Ali Delibas?

1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji BD, Mersin, Tiirkiye

0z

Amag: Hipertansiyon, Kronik Bobrek Yetmezligi (KBY) olan hastalarda sik goriilen bir
komplikasyondur. Bu ¢alismada, KBY tanisiyla izlenen ¢ocuklarda hipertansiyon tanisini koymada
Ofis Kan Basina Olgiimii (OKBO) ile 24-Saat Yasam Icinde Kan Basina izlemi (YIKBI)'nin
karsilastirilmas1 amaglandi. Yontem: Merkezimizde 01 Ocak 2017- 010cak 2022 tarihleri
arasinda Cocuk Nefroloji Poliklinigi'nde KBY tanisiyla izlenen 28 ¢ocuk hasta g¢alismaya dahil
edildi. Hastalara ait medikal bilgiler ve son basvurularindaki laboratuvar degerleri kayitlardan
retrospektif olarak elde edildi. Calismaya katilan tiim hastalara OKBO ve YIKBI uyguland..
Ortalama sistolik ve diastolik kan basinglar1 Student’s t-testi kullanilarak karsilastirildi. ki
yontemin korelasyonu Pearson Korelasyon Analizi ile yapildi. Bulgular: Calismaya katilan 28
gocugun 22’si (%78.6) kiz, altis1 (%21.4) erkekti. Hastalarin ortalama yas1 28+25.48 (117-208)
idi. Kronik Bobrek Yetmezligi sebepleri, glomeriilonefritler (%17.9), nérojenik mesane (%17.9),
kistik bobrek hastaligl (%14.3), vezikotiretral reflii (%14.3), trombotik mikroanjiyopati (%7.1),
sistinozis (%7.1) ve bilinmeyen sebeplere bagh (%17.9) idi. Giindiiz YIKBI
ile olciilen ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri 124.96+14.94 mmHg ve
59.00+12.84 mmHg idi. Gece YIKBI ile 6lciilen ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri
111.89+25.87 ve 72.07+15.78 mmHg idi. Ofis Kan Basinc1 Olgiimii ile ortalama sistolik ve diastolik
kan basinglar1 sirasiyla 115.17+14.60 mmHg ve 78.64+13.48 mmHg idi. Uyaniklik YIKBI ile
ortalama sistolik kan basinci degerleri OKBO’den daha yiiksekti (p=0.004). Sistolik ve diastolik
kan basinclar1 acisindan YIKBI ve OKBO arasinda korelasyon saptanmadi (r=0.372, p=0.051 and
r=0.263, p=0.177). Uyaniklik ve uykuda YiKBI ile él¢iilen sistolik ve diastolik kan basinci degerleri
arasinda korelasyon saptandi (r=0543, p=0.003, r=0.815, p<0.001). Sonug: Giindiiz YIKBI ile
sistolik kan basinglar1 OKBQ’ye gore daha yiiksek iken bu iki yontemle sistolik kan basinclar
acisindan korelasyon saptanmadi. KBY'li ¢ocuklarda OKBO, hipertansiyon tamisini koymada
giivenilir olmayip YIKBI tercih edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: 24-saatlik yasam i¢cinde kan basinci izlemi, kronik bobrek yetmezligi, ofis kan
basinci 6lgtimii
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Kronik bobrek yetmezliginde hipertansiyon

Comparisons of office and 24-hour ambulatory blood pressure
monitoring in children with chronic renal failure

Abstract

Aim: Hypertension is a frequent complication in patients with chronic renal failure. This study
aimed to compare Office Blood Pressure Measurement (OBPM) and 24-Hour Ambulatory Blood
Pressure Monitoring (ABPM) for diagnosis of hypertension in patients with Chronic Renal Failure
(CRF). Method: Twenty eight patients with CRF who were followed-up at Pediatric Nephrology
Department of the center between January 2017 and January 2022 were included in the study.
Medical information and laboratory results on last admissions of the patients were garnered from
records, retrospectively. All patients underwent OBPM and ABPM. Mean cystolic and daistolic
blood pressures for ABPM and OBPM were compared by using Student’s t-test. Correlation
between OBPM and ABPM were measured by Pearson Correlation analysis. Results: In the 28
children enrolled, 22 were female (78.6%) and 6 (21.4%) were male. Mean age of the patients was
28+25.48 (117-208) months. The etiologies of CRF were glomerulonephritis (17.9%), neurogenic
bladder (17.9%), cystic kidney diseases (14.3%), vesicoureteral reflux (14.3%), thrombotic
microangiopathies (7.1%), cystinosis (7.1%) and unknown etiology (17.9%). Mean cystolic and
diastolic blood pressures for daytime ABPM were 124.96+14.94 mmHg and 59.00+12.84 mmHg.
Mean cystolic and diastolic blood pressures for nighttime ABPM were 111.89+25.87 and
72.074£15.78 mmHg. Mean cystolic and diastolic blood pressures for OBPM were 115.17+14.60
mmHg and 78.64+13.48 mmHg. Mean cystolic blood pressure values for daytime ABPM were
significantly greater than OBPM (p=0.004). But cystolic and diastolic blood pressure values were
not correlated for ABPM and OBPM (r=0.372, p=0.051 and r=0.263, p=0.177). Cystolic, diastolic
blood pressure values for daytime and nighttime ABPM were correlated (r=0543, p=0.003,
r=0.815, p<0.001). Conclusion: Cystolic blood pressure values for daytime ABPM were greater
than OBPM but there was no correlation between two. OBPM is not a reliable method for
diagnosis of HT in CRF patients, so ABPM should be preferred for those patients.

Keywords: Ambulatory blood pressure monitoring, , chronic renal failure, hypertension, office
blood pressure monitoring

Giris

Sistemik  hipertansiyon = kronik
bobrek yetmezligi (KBY) olan ¢ocuklarda sik
goriilen bir sorundur.! Bobrek yetmezliginin
sebebinden bagimsiz olarak
hipertansiyonun kontrol edilememesi, renal
fonksiyonlarda bozulma, kardiyak hipertrofi
gibi hedef organ hasar ile ilgkilidir.23 Son
zamanlarda c¢ocuklarda hipertansiyonun
tanisinda 24-Saat Yasam Icinde Kan Basinc
izlemi (YIKBI) yaygin olarak kullanilmaya
baslanmistir. Hipertansiyon (HT) tanisinda
YIKBI'nin hedef organ hasarini1 6n gérmede
etkili oldugu gosterilmistir.* Bu ¢alismada
KBY’li hastalarda HT tanisini koymada Ofis
Kan Basina Olgiimii (OKBO) ile YIKBI’ nin
karsilastirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem

Merkezimizde 01.01.2017-
01.01.2022 tarihleri arasinda KBY tanisiyla
Cocuk Nefroloji Poliklinigi'nde izlenen sekiz
yasindan buyiik 28 hasta calismaya dahil
edildi. Hastalara ait medikal bilgiler ve son
basvurularindaki laboratuvar degerleri
kayitlardan retrospektif olarak elde edildi.
Hastalarin glomeriiler filtrasyon hizi (GFH)
Modifiye Schwartz formiili ile hesaplandi
(0,413xBoy/Serum kreatinin).

Hipertansiyon tanisi kan basincinin
ortalama degerleri alinarak ve Amerikan
Pediatri Akademisi Rehberi'nin (2017) tani
oOlciitlerine gore konuldu. Evre 1 HT, <13 yas,
hastalarin boy ve yasina gore kan basincinin
95 persentil (p) ile 95p+12 mmHg arasinda
olmasi, 213 yas icin kan basincinin 130-
139/80-89 mmHg arasinda olmasi olarak
tanimlanirken, Evre 2 HT, <13 yas i¢in kan
basincinin 2 95p+12 mmHg , = 13 yas icin
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kan basincinin, = 140/90 mmHg olarak
tanimlandi. Normal kan basinci ise, <13 yas
icin, kan basincinin <90 p, 2 13 yas icin kan
basincinin < 120/80 mmHg olarak
tanimlandi. Calismaya katilan tiim hastalara
OKBO ve YIKBI uygulandi. YiKBI , hastalara
uygun manson kullanilarak otomatik
ossilometrik cihazlarla (SunTech Medical
Inc. Moorisville, NC, USA. Model 222-B)
uygulandi. Gilindiiz zaman dilimi 08.00-
22.00 olarak belirlenirken, gece zaman dilimi
22.00-08.00 olarak ayarlandi. OKBO icin ise
otomatik  ossilometrik cihaz (Omron
Healthcare Co, Ltd. Kyoto, Japan, IP20)
kullanildi. OKBO ile 6l¢iilen kan basina
degeri yiiksek ise kan basinci ii¢ kez 6l¢iildii
ve ortalamasi alindi.

Tanimlayic istatistikler olarak say1
ve yiizde degerleri verildi. Istatistik
anlamhilik olarak p<0,05 alindi. Ortalama
sistolik ve diastolik kan basin¢lar1 Student’s
t-testi  kullanilarak  karsilastinildi. ki
yontemin korelasyonu Pearson Korelasyon
Analizi ile yapild1

Bulgular

Hastalarin genel ézellikleri

Calismaya katilan 28 g¢ocugun 22’si
(%78.6) kiz, altist (%21.4) erkekti.
Hastalarin ortalama yasi1 28+25.48 (117-
208) idi. Kronik Bobrek Yetmezligi sebepleri,
glomertlonefritler  (%17.9), norojenik
mesane (%17.9), kistik bobrek hastalig
(%14.3), vezikotiretral refli (%14.3),
trombotik mikroanjiyopati (%7.1), sistinozis
(%7.1) and bilinmeyen sebeplere bagh
(%17.9) idi.

Kronik bobrek yetmezliginde hipertansiyon

Hastalarin ortalama GFH degeri
21.07+21.39  (2.00-87.00) idi. Renal
replasman tedavisi 13 (%46.4) hastaya
uygulaniyordu. Bu hastalarin  dokuzu
(%32.1) periton diyalizi, dordia (%14.3)
hemodiyaliz tedavisi aliyordu.

Kan basinci
degerlendirilmesi

éIciimlerinin

24-Saat Yasam Icinde Kan Basinc
Izlemi ile bes hastada (%17.9) kan basinc
yuksekligi , bes hastada (%17.9) evre 1 HT,
sekiz hastada (%28.6) ise evre 2 HT tanisi
konulurken 10 hastada (%35.7) kan basinci
normal olarak degerlendirildi. Ofis kan
basinci 6l¢iimi ile dokuz hastada (%32.1)
kan basinc yliksekligi, dort hastada (%14.3)
evre 1 HT, bir hastada evre 2 HT (%3.6)
saptanirken 14 (%50.0) hastanin kan basinci
normal olarak degerlendirildi.

Gece YIKBI ile 6lcillen ortalama
sistolik ve diastolik kan basinci degerleri
111.89+£25.87 ve 72.07+15.78 mmHg idi.
Ofis Kan Basinc Ol¢iimii ile ortalama sistolik
ve diastolik kan basinglar1 115.17+14.60
mmHg and 78.64+13.48 mmHg idi. Giindiiz
YIKBI ile ortalama sistolik kan basina
(124.96+14.94) degerleri ~ OKB(O’den
(115.17+14.60) daha yiiksekti (p=0.004).
Sistolik ve diastolik kan basinglar1 agisindan
YIKBI ve OKBO arasinda Kkorelasyon
saptanmadi (r=0.372, p=0.051 and r=0.263,
p=0.177). Giindiiz ve gece YIKBI ile élgiilen
sistolik ve diastolik kan basinci degerleri
arasinda korelasyon saptandi (r=0543,
p=0.003, r=0.815, p<0.001) (Sekil 1 ve 2).
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Kronik bobrek yetmezliginde hipertansiyon
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Sekil 1. Uyanik (Giindiiz) ve uykuda (Gece) YiKBI ile 6lciilen sistolik kan basinglar1 arasindaki
iliski
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Sekil 2. Uyanik (Giindiiz) ve uykuda (Gece) YiKBI ile élciilen diastolik kan basinclar1 arasindaki
iliski
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Tartisma

Bu calismada, YiKBI ile elde edilen
sistolik kan basinc1 degerleri, OKBO ile
kiyaslandiginda anlamhi olarak yiiksekti.
Hipertansiyon Klinigi'ne basvuran
cocuklarda yapilan bir calismada YIKBI ile
olciilen sistolik kan basinglari OKBO ile
kiyaslandiginda calismamizla benzer sekilde
anlamli olarak yiiksek saptanmis.5 Kronik
bobrek yetmezlikli c¢ocuklarda evde kan
basina izlemi (EKBi), OKBO ve YIKBI’'nin
karsilastirildig1 bir calismada, OKBO ve EKBI
ile 6l¢iilen kan basinc degerlerinin YiKBI'ye
gore anlamli olarak diisiik oldugu, EKBI ve
OKBO’niin YIKBI ile kargilastirildiginda
yeterli sensitivite ve spesifiteye sahip
olmadig1 goriilmiis.6 Calismamizda evre 2 HT
tanis1 OKBO ile hastalarin sadece %3.6’s1na
konulurken,  YIKBI  ile  %28.6'sina
konulmustur. Hastalarin %25’inde evre 2 HT
tanisinin ~ OKBO ile atlanmasi ve mevcut
bulgular, KBY’li hastalarda hipertansiyon
tanisim  koymada OKBO'niin  giivenilir
olmadigini gosterir.

Hipertansiyon Kklinigine basvuran
cocuk ve eriskinlerde yapilan bir ¢alismada
YIKBI ile OKBO arasinda korelasyon oldugu
saptanmis.> Obstriiktif uyku apne sendromu
olan hastalarda yapilan OKBO ile YIKBI’'nin
karsilastirildigi bir calismada iki yontemle de
Olciilen kan basinglar1 arasinda korelasyon
saptanmis.” Calismamizda YIKBI ve OKBO ile
degerlendirilen sistolik ve diastolik kan
basinglar1 arasinda korelasyon saptanmadi.
Tim bu bulgular, KBY’li hastalarda
hipertansiyon tanisini koymada YIKBI’nin
tercih edilmesi gerektigini gostermektedir.

Bu calismanin kisithhifi  hasta
sayisinin az olmasidir. 24-Saat Yasam Icinde
Kan Basina izlemi, ézellikle sekiz yas iistii
¢ocuklarda anlamli olarak
degerlendirilebildigi icin bu yas grubu
calismaya dahil edilmistir. Bu durum, hasta
sayisinin diismesine yol agmistir.

Sonu¢ olarak giindiiz YIKBI ile
sistolik kan basinclar1 OKBO'ye gore daha
yliksek saptanirken bu iki yontemle kan
basinglari agisindan korelasyon saptanmadi.
Bu yiizden KBY tanisiyla izlenen hastalarda
hipertansiyon tanisin1  koymada OKBO
yerine YIKBI tercih edilmelidir.
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Kronik bobrek yetmezliginde hipertansiyon

Yazar Kkatkisi:

Hipotezin olusturulmasi,

tasarim, yorumlama, makalenin yazimi: SSD
Veri toplama ve isleme, yorumlama: EDV;

Veri

toplama ve isleme, kan basinc

Olctimlerinin yapilmasi: DE; Veri toplama ve
isleme, kan basinci 6l¢climlerinin yapilmasi:

GK;

Hipotezin olusturulmasi, tasarim,

yorumlama: AD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir Kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamustir.
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Posttravmatik fraktiir sonrasi tani alan hiperparatiroidi olgusu
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Primer hiperparatiroidi gelismis iilkelerde ¢ogunlukla asemptomatik hiperkalsemi saptanarak
tan1 alir. Brown tiimor (osteitis fibroza sistika), hiperparatiroidiye bagli anormal kemik
metabolizmasi sonucu olusan asir1 osteoklast aktivitesi ve hemosiderin birikiminin neden oldugu,
nadir goriilen benign kemik lezyonudur. Primer hiperparatiroidide Brown timor saptanma orani
% 1 iken sekonder hiperparatiroidide bu oran % 13 ‘diir. Timoért taklit eden bu kemik lezyonlari,
multiple olabilir ve mandibula, kotlar, klavikula, ekstremiteler ve pelvis kemiklerinde ortaya
¢ikabilir. Travma sonrasi patolojik sag tibia kirig1 gelisen ve sonrasinda paratiroid adenom tanisi
alan 17 yasindaki zihinsel engelli hastamizi paylasmak istedik.

Anahtar Kelimeler: Hiperperatiroidi, Brown Timor

Yazinin gelis tarihi: 12.02.2022 Yazinin kabul tarihi: 10.03.2022

Sorumlu yazar: Cigdem Uner, Dogent Doktor, SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve
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Diagnosis of hyperparathyroidism following a posttraumatic fracture;
case report
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Abstract

Primary hyperparathyroidism is mostly diagnosed by detecting asymptomatic hypercalcemia in
developed countries. Brown tumor (osteitis fibrosa cystica) is an uncommon benign bone disease
produced by increased osteoclast activity and hemosiderin buildup as a result of
hyperparathyroidism-induced aberrant bone metabolism. While the rate of detection Brown
tumors in primary hyperparathyroidism is 1%, this rate is 13% in secondary
hyperparathyroidism. These bone lesions, which mimic the tumor, can be multiple and may occur
in the mandible, ribs, clavicle, extremities and pelvic bones. We wanted to share our 17-year-old
mentally retarded patient who suffered a pathological right tibial fracture after trauma and was
eventually diagnosed with parathyroid adenoma.

Keywords: Hyperperathyroidism, Brown Tumor
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intrakraniyal basing artisi ile seyreden bir nérobruselloz olgusu
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Amag: Bruselloz 6zellikle gelismekte olan iilkelerde ciddi bir halk saglig1 sorunu olmaya devam
eden ve iilkemizde endemik olarak goriilen 6nemli 6lgclide morbiditeye sahip zoonotik bir
enfeksiyon hastaligidir. Viicutta bir¢ok sistemi tutmakla birlikte ¢ok farkl klinik bulgulara yol
acabilir. Olgumuz nadir gorilen santral sinir sistemi tutulumu ile eslik eden intrakraniyal basing
artis1 bulgulariyla seyretmesi nedeniyle noérobrusellozun farkli prezentasyonlari acisindan
sunulmaktadir.

Olgu: On giindiir devam eden karin agrisi, bulanti, kusma sikayetleri ile poliklinigimize basvuran
10 yasinda kiz hasta oral aliminin iyi olmamasi iizerine servise yatirildi. Oykiisiinde sikayetlerinin
baslamasindan ii¢ giin sonra olan ve ii¢ giin sliren ates disinda 6zellik yoktu. Fizik muayenesinde
genel durumu iyi, biling ac¢ik ve sistem muayenelerinde epigastrik hassasiyet disinda belirgin
ozellik saptanmadi. Hemogram biyokimya parametreleri normal olup yapilan tiim abdomen
ultrasonografisinde patoloji saptanmadi. izleminde bas agris1 gelisen ve nérolojik muayenesi
normal olan hastanin bir giin sonraki muayenesinde ense sertligi gelisti. Anamnezinde kdy peyniri
tiikketimi Oykiisii de bulunan olgunun gonderilmis tetkiklerinde Rose Bengal pozitif, Brucella
agglutinasyonu 1/320 titrede pozitif geldi. Ense sertligi gelismesi lizerine lomber ponksiyon (LP)
yapildi. Beyin omurilik sivis1 (BOS) bulgularinda lenfosit hakimiyeti, glukoz diistikliigii ve protein
yliksekligi saptandi. Rose bengal tarama testine damlatilan BOS 6rnegi pozitif saptandi. Klinik ve
laboratuvar olarak nérobruselloz diisiiniilen hastanin antibiyoterapisi seftriakson, doksisiklin ve
rifampisin olarak diizenlendi. Izleminde bas agrisi devam eden beyin manyetik rezonans
goruntiilemesi normal rapor edilen ve ¢ift gorme seklinde bulgular1 olan olguda papilédem
saptandi. Hastanin yapilan LP’sinde BOS basinct 100 cmH;0 ytlksek saptandi. Tekrarlayan
ponksiyonlar ile BOS basinci regiile edildi. Takibinde sikayetleri gerileyen olgunun bas agrisj, ¢ift
gorme, papilédem gibi kafa ici basing artisi belirtileri aralikli LP, asetozolamid ve antibakteriyel
tedavi ile geriledi. Hasta ayaktan izlemlere devam edecek sekilde doksisiklin rifampisin tedavisi
ve intrakranial basing artisina yonelik asetozolamid ile taburcu edildi.

Sonug: Brusella olgularinda nadiren menenjit komplikasyonu gézlenmekte olup nérobruselloz
tablosu ile intrakraniyal basing artisinin eslik edebilecegi akilda tutulmahdir.

Anahtar kelimeler: Brusella, menenjit, nérobruselloz.
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A case of neurobrucellosis with increased intracranial pressure
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Aim: Brucellosis is a zoonotic infectious disease with significant morbidity that continues
to be a serious public health problem especially in developing countries and is endemic in
our country. Although it involves many systems in the body, it can lead to very different
clinical findings. Our case is presented in terms of different presentations of
neurobrucellosis, as it progresses with the findings of increased intracranial pressure
associated with the involvement of the central nervous system, which is rare.

Case report: A 10-year-old female patient who applied to our outpatient clinic with
complaints of abdominal pain, nausea and vomiting lasting for 10 days, was admitted to
the service because her oral intake was not good. His history was unremarkable except
for fever that occurred three days after the onset of his complaints and lasted for three
days. In his physical examination, his general condition was good, he was conscious, and
in system examinations, there were no significant features other than epigastric
tenderness. Hemogram biochemistry parameters are normal and no pathology was
detected in the abdominal ultrasonography. The patient, who developed headache during
the follow-up and had a normal neurological examination, developed nuchal rigidity in
the next examination. In the sent examinations of the case, who also had a history of
village cheese consumption in his anamnesis, Rose Bengal was positive and Brucella
agglutination was positive at a titer of 1/320. Lumbar puncture (LP) was performed due
to the development of nuchal rigidity. In the cerebrospinal fluid (CSF) findings,
lymphocyte dominance, low glucose and high protein were detected. The CSF sample
dripped into the Rose bengal screening test was found to be positive. Antibiotic therapy
of the patient, who was thought to have neurobrucellosis clinically and laboratoryly, was
arranged as ceftriaxone, doxycycline and rifampicin. Papilledema was detected in the
patient, whose headache continued in the follow-up, whose brain magnetic resonance
imaging was reported as normal and who had double vision. Lomber puncture was
performed CSF opening pressure was measured above 100 cmH20. Cerebrospinal fluid
pressure was regulated with repetitive punctures. Symptoms of increased intracranial
pressure, such as headache, double vision, and papilledema, were relieved by intermittent
LP, acetazolamide, and antibacterial therapy. The patient was discharged with
doxycycline rifampicin treatment and acetazolamide for increased intracranial pressure,
to continue with outpatient follow-ups.

Conclusion: Meningitis complication is rarely observed in brucella cases, and it should be
kept in mind that neurobrucellosis and increased intracranial pressure may accompany.

Key words: Brucella, meningitis, neurobrucellosis
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Atipik hemolitik iiremik sendrom tedavisinde ekulizumab tedavisinin
birakilmasi
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Giris: Hemolitik tiremik sendrom (HUS) mikroanjiopatik hemolitik anemi,
trombositopeni ve akut bobrek yetmezligi bulgulan ile karakterizedir. HUS gelisen
hastalarin %5-10"u atipik Hemolitik Uremik Sendromdur(aHUS). Bu hastalarda son
donem bobrek yetmezligi gelisme ve mortalite oranlar ytliksektir. Monoklonal Cs
inhibitérii olan ekulizumab kompleman disregulasyonunun neden oldugu aHUS
olgularinda yeni bir tedavi secenegidir. Biz burada aHUS tamis1 koydugumuz ve
ekulizumab ile basarili sekilde tedavi ettigimiz hastamizi sunacagiz. Olgu Sunumu: Daha
once saglikli olan 13 yasindaki kiz hasta ishalin eslik etmedigi karin agris1 ve kusma
sikayetyle hastanemiz acil servisine basvurdu. Fizik muayenesi normal olan hastanin
yapilan tahlillerinde; Hgb:10.1gr/dl, PLT:24 000/uL, WBC: 3100/uL, Ure: 231.5 mg/dL,
Kreatinin: 11.47 mg/dL, Urik asit: 8.95 mg/dL, LDH: 3205 U/L, idrar incelemesinde +2
proteiniiri, +3 hemoglobiniiri, her sahada 11 eritrosit saptandi. Periferik yaymada
sistositler goriildi. Hipokomplementemisi vardi. SARS-Cov-2 PCR ve antikoru negatif
bulundu. Pansitopeni nedeniyle kemik iligi aspirasyonu yapildi. Hematolojik malignite
ekarte edildi. Hastaya hemodiyaliz baslandi. Yapilan bobrek biyopsi sonucu trombotik
mikroanjiopati olarak raporlandi. Hastaya aHUS tanisi konarak ekulizumab tedavisi
baslandi. Uciincii doz ekulizumab tedavisinden sonra kreatin degerleri diistii ve
hemodiyaliz ihtiyact olmadi. HUS icin gonderilen genetik panelde mutasyon
saptanmamasi nedeniyle 12 dozdan sonra ekulizumab tedavisi kesildi. Hastamiz alt1 aydir
ekulizumab kullanmamaktadir. Son kontrolde kreatinin degeri 0.95mg/dl, Hgb: 13.5
mg/dl, Plt: 313x103/uL bulunmustur. Sonug: HUS’de erken tani ve ekulizumab tedavisi
ile oldukc¢a basarili sonuglar alinabilmektedir.
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Abstract

Aim: Hemolytic uremic syndrome (HUS) is characterized by microangiopathic hemolytic
anemia, thrombocytopenia and acute renal failure. Atypical HUS (aHUS) accounts of 5-
10% of patients with HUS the rates of development of end-stage renal disease and
mortality due to HUS are high in these patients. Eculizumab, a monoclonal C5 inhibitor, is
a new treatment option in cases of aHUS caused by complement dysregulation. In this
article, we will present our patient who was diagnosed with aHUS and successfully treated
with eculizumab. Case report: A 13-year-old girl, who are healty before, was admitted to
the emergency department of our hospital with complaints of abdominal pain and
vomiting without having diarrhea. In the analysis of the patient whose physical
examination was normal, Hgb: 10.1gr/dl, PLT:24 000/uL, WBC:3100/puL, Urea:231.5
mg/dL, Creatinine:11.47 mg/dL, Uric acid:8.95 mg/dL, LD:3205 U/L, in urinalysis:+2
proteinuria, +3 hemoglobinuria, 11 erythrocytes were detected in each field. Schistocytes
were seen in the peripheral smear. She had hypocomplementemia. SARS-Cov-2 PCR and
antibody were negative. Bone marrow aspiration was performed due to pancytopenia.
Hematologic malignancy was ruled out. She underwent hemodialysis. Kidney biopsy was
reported as thrombotic microangiopathy. aHUS was diagnosed and eculizumab treatment
was started in the patient. After the third dose of ecelizumab treatment, the creatinine
values decreased and she didn’t need hemodialysis. Genetic panel for HUS was negative.
So, eculizumab treatment discontinued after 12 doses. Our patient has not been using
eculizumab for six months. The last creatinine level of the patient was found to be
0.95mg/dL, Hgb: 13.5 g/dl, Plt: 313x103/uL. Conclusion: HUS can be treated with
eculizumab successfully in the setting of early diagnosis.
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Giris: Arteriovenoz fistiiller (AVF'ler), bir arter ve bir ven arasindaki anormal
baglantilardir. Bu yapilara arteriyoven6z malformasyonlar da denebilir. AVF'ler
viicudun hemen her yerinde bulunabilir ve edinsel veya dogustan olmak tizere iki gruba
ayrilabilir. Konjenital AVF’ler nadir olmakla birlikte pulmoner, aortokaval, dural, karotid-
kavernoz, koroner ve hepatik lokalizasyonda bulunabilirler. Boyun AVF’lerinin ¢ogu
travmaya bagh olarak edinsel ortaya ¢ikarken, cocuklarda konjenital vertebrovertebral
fistiiller ve karotid-juguler fistiiller tamimlanmistir. Eksternal karotid arter ile juguler ven
arasindaki konjenital AVF, literatiirde sinirli sayida vakada bildirilmistir. Olgu sunumu:
27 aylhk kiz hasta bas-boyun bélgesinden ugultu seklinde ses gelmesi yakinmasi ile
getirildi. Hastaya yaklasildiginda duyulan sesin siirekli karakterde olmadigi; aglamakla,
ikinmakla, atesli hastaliklarla veya travma oykiisi ile iliskisinin olmadig1 6grenildi.
Hastanin biiytimesi-gelismesi yasi ile uyumlu, sistem muayeneleri normal degerlendirildi.
Muayene sirasinda kulakla dinlemekle veya oskiiltasyonla bas-boyun bdlgesinde
patolojik ses saptanmadi. Basvuru yakinmasinin vaskiiler patolojiye sekonder iifliriim
olabilecegi diistiniilerek karotis renkli doppler ultrasonografi istendi. Doppler USG’de ana
karotid arterlerde yaklasik 2 katlik ¢ap asimetrisi (sagda incelme? solda genisleme?)
goriildii. Ileri tetkik amaciyla serebral ve servikal MR anjiografi ¢cekildi. Sol ana karotid
arter ¢capl 7 mm, sag ana karotid arter ¢ap1 4 mm 6lciildii; sol eksternal karotid arterde
simetrigine gore normalden genis goriiniim ve sol eksternal karotid arter ile sol internal
juguler ven arasinda fistiiloz baglanty, fistiile bagh olarak sol juguler vende simetrigine
gore erken kontrast madde dolusu izlendi. Kalp Damar Cerrahi Klinigi tarafindan anjio ile
embolizasyon karari alindi. Sonug: Konjenital karotid-juguler fistiliin klinik semptomlari
santin siddetine baghdir. En sik gérilen semptomlar pulsatil sislik, tGfiirtim, pulsatil kulak
cinlamasi, bas agrisi veya vertigodur. Fistiil uzun siire tedavi edilmezse kalp yetmezligi,
fistlll riiptiirii veya emboli gibi cesitli komplikasyonlara neden olabilir. Hastalarin tani
sonrasl en kisa siirede tedavi edilmesi 6nerilmektedir. Fistiiliin agik cerrahi ligasyonu ve
transkateter embolizasyon uygulanan etkili tedavi yontemleridir.
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Aim: Arteriovenous fistulas (AVFs) are abnormal connections between an artery and
a vein and may also be classified as arteriovenous malformations. AVFs can exist in any
part of the body and can be divided into two groups, acquired or congenital.
Although congenital AVF is uncommon, reported locations for congenital AVFs
include pulmonary, aortocaval, dural, carotid-cavernous, coronary, and hepatic. While the
majority of neck fistulas occur secondary to trauma, congenital vertebrovertebral fistulas
and carotid-jugular fistulas have been described in children. Case report: A 27 months
old girl was referred for the complaint of humming sound from the head and neck part of
her body. It was learned that there was no relationship between the humming and crying,
straining, febrile illnesses or trauma history. The patient's growth, development and
physical examination were normal. During the examination, no pathological sound was
detected in the head-neck region by aural listening or auscultation. Considering that the
presenting complaint might be a murmur secondary to vascular pathology, carotid
Doppler ultrasonography was performed. On Doppler USG, approximately 2-fold
diameter asymmetry (thinning on the right? enlargement on the left?) was observed in
the common carotid arteries. Cerebral and cervical MR angiography were performed for
further examination. The diameter of the common carotid artery was 7 mm on left and 4
mm on right; increased width in the left external carotid artery compared to right and
fistulous connection between the left external carotid artery and the left internal jugular
vein were observed. Angio embolization decision was made by the Cardiovascular
Surgery Clinic. Conclusion:The clinical manifestation of congenital AVFs depends on the
severity of the shunt. The most frequent symptoms are pulsatile mass, thrill, murmur,
pulsatile tinnitus,headache or vertigo. If the fistula is not treated for a long time, it may
even cause several complications,such as heart failure, fistula rupture or emboli. It is
recommended that patients should be treated as early as after diagnosis. Open surgical
ligation of the fistula and transcatheter embolization are effective treatment modalities.
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Giris: N-Asetil Glutamat Sentaz (NAGS) eksikligi en nadir goriilen tre siklus defektidir.
Klinik olarak kusma, takipne, letarji, nébet, respiratuvar alkaloz, serebral 6dem, amonyak
ylksekligi goriiliir. Tedavide sodyum fenilasetat, sodyum benzoat, arginin, sitriilin,
karglumik asit kullanilir. Proteinden kisith diyet uygulanir. Olgu: 38 gebelik haftasinda
dogan erkek bebek ishal, kusma, hipotonisite nedeni ile takip edildigi dis merkezden
tarafimiza sevk edildi. Amonyak ytiksekligi, solunumsal alkalozu saptanan hastada iire
siklus defekti diistintildi. Periton diyalizi yapildi. Sodyum benzoat ve karglumik asit
tedavileri baslandi. NAGS gen sonucu NM_153006.3:¢.1450T>C p.Trp484Arg homozigot
patojenik olarak sonuc¢landi. Sonug: Letarji, hipotoni, konviilsiyon, koma, kusma ile gelen
hastalarda amonyak diizeyi 1000 pmol/L Ustiinde olmasi, respiratuvar alkaloz eslik
etmesi halinde tre siklus defekti diistintilmelidir.
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Abtract

Aim: N-Acetyl Glutamate Synthase (NAGS) deficiency is the rarest urea cycle defect. Clinically,
vomiting, tachypnea, lethargy, seizures, respiratory alkalosis, cerebral edema, high ammonia
level are seen. Sodium phenylacetate, sodium benzoate, arginine, citrulline, carglumic acid are
used in the treatment. A protein-restricted diet is applied. Case: A male baby born at 38 weeks of
gestation was referred to us due to the development of respiratory distress in an external center
where she was followed up due to diarrhea, vomiting and hypotonicity. Coming with respiratory
distress, unconsciousness; Urea cycle defect was considered in the patient whose laboratory
values were found to have elevated ammonia levels and respiratory alkalosis. Peritoneal dialysis
was performed. Sodium benzoate and carglumic acid treatments were started. NAGS gene
sequence analysis; NM_153006.3:c.1450T>C p.Trp484Arg resulted as homozygous pathogenic.
Conclusion: In patients presenting with lethargy, hypotonia, convulsions, coma, and
vomiting, urea cycle defect should be considered if ammonia level is above 1000 pmol/L
and accompanied by respiratory alkalosis.
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Amag: Fetal over kistleri genellikle intrauterin 3. trimesterde saptanir, basit veya
komplike olabilirler. Burada prematiire bir yenidoganda, antenatal saptanan ve postnatal
akut karin bulgularina yol acan dev over Kkisti olgusu sunulmustur. Olgu sunumu: 28
yasindaki annenin ilk gebeliginden, 35. gestasyonel haftada erken membran riiptiiri
nedeniyle acil sezeryan ile dogan kiz bebegin antenatal ultrasonografisinde fetal
intraabdominal yerlesimli 6,5cm'lik kistik kitle oldugu 6grenildi. Postnatal solunum
sikintis1 olan hasta yenidogan yogun bakim iinitesine yatirildi. Hastanin muayenesinde
karinda distansiyonu ve hassasiyeti mevcuttu. Karin ultrasonografisinde sag adneksiyal
alandan baslayan 7x6cm kistik kitle ve komsu overde 6dem ve folikiller saptandi.
Doppler ultrasonografide over torsiyonu siiphesi olmasi nedeniyle hasta acil operasyona
alindi. Operasyonda sag overden kaynaklanan, karin boslugunu dolduran kalin duvarh
dev over Kkisti mevcuttu, kist over koruyucu cerrahi ile total olarak eksize edildi. Patolojik
inceleme sonucu folikiil kisti olarak raporlandi. Postop takiplerinde hastanin sorunu
olmadi.  Sonug¢: Antenatal saptanan batin i¢i kistik kitlelerin, dogum sonrasi
ultrasonografi ile degerlendirilerek kitlenin lokalizasyonu ve 6zellikleri ayrintili olarak
incelenmelidir. Intrauterin over kistleri ¢ok biiyiik boyutlara ulasip, intrauterin torsiyonla
over kaybina neden olabilecegi gibi, postnatal donemdeki takiplerinde kii¢iiliip tamamen
kaybolabilir. Kistin komplike olmasi, ¢ok biyiik boyutlara ulasmasi ve akut karin
tablosuna yol agmasi durumunda acilen opere edilmesi gereklidir.
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Aim: Fetal ovarian cysts are frequently detected by ultrasound within the third trimester
of gestation. They can be simple or complex cysts. Here we present a premature neonate
with a giant ovarian cyst diagnosed antenatally and became symptomatic with abdominal
tenderness postnatally. Case report: 28 years old woman in her first pregnancy had
emergent cesarean section because of premature rupture of membrane at 35th
gestational week. In her third trimester antenatal ultrasound revealed a fetal
intraabdominal 6.5 cm cystic mass. After birth the newborn was accepted to neonatal
intensive care unit because of respiratuar distress. In physical examination there was
abdominal distention and tenderness. Abdominal ultrasound revealed a 7x6 cm cystic
mass starting from the right adnexal site and edema and follicules on the left ovary. As
doppler ultrasound couldn’t exclude ovarian torsion, patient underwent for an emergent
operation. In the exploration there was a giant ovarian cyst starting from right ovary and
filling the abdominal cavity. With over sparing surgery cyst was totally excised. The
histology report confirmed a folliculer cyst. There was no problem during the
postoperative follow up. Conclusion: It is necessary to evaluate the localization and
features of the antenatally detected abdominal cystic masses postnatally. Intrauterin
ovarian cysts can enlarge and cause loss of ovary due to intrauterin torsion and they can
also regress spontaneously and completely in the postnatal period. Emergent surgical
intervention is necessary if the cyst is complicated, enlarged to tremendous size or
causing abdominal tenderness.
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