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TESEKKUR

Eskisehir Osmangazi Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dalinda
yapmis oldugum uzmanlik egitimim siiresince bana bilgi ve deneyimleri ile yol
gosteren ve tezimin her asamasinda katkilarimi esirgemeyen tez danigsmanim Sayin
Prof. Dr. Sultan DURMUS AYDOGDU’ya, olgularin retinol diizeylerinin
calisilmasinda yardimci olan Giilsen AVCI’ya, olgularin biyokimyasal iglemlerinde
yardimlarini esirgemeyen Prof. Dr. Ozkan ALATAS a ve biyokimyasal ¢alismalar1
yapan Aras. Gor. Dr. Semra CAN MAMUR’a, A vitamini diizeyleri diisiik ¢ikan
olgularin diyetlerini degerlendirerek giinliik alman A vitamini ve yaglardan gelen
enerji miktarmi hesaplayan diyet uzmani Cigdem UYGUR’a ve projemize destek
veren Eskisehir Osmangazi Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu’na

tesekkiir ederim.



OZET

Yildirim, S. Eskisehir il merkezinde 0-18 yas grubu c¢ocuklarda A vitamini
diizeyleri. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve
Hastahklart Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2011.
Calismamizda Eskisehir il merkezinde 0-18 yas grubu c¢ocuklarda A vitamini
diizeylerini ve diisiiklik prevelansin1 belirlemeyi amagladik. Bu amagla il
merkezinde diisiik, orta ve yiiksek gelir diizeyine sahip bolgelerden birer adet aile
saghgl merkezi ve okul se¢ildi. Calismay1 kabul eden ailelerin ¢cocuklarina anket
uygulandi ve antropometrik 6l¢iimleri alindi. Calismaya katilan 941°1 kiz, 827’si
erkek toplam 1768 ¢ocukta retinol diizeyleri ¢alisildi. Retinol diizeyi diisiik ¢ikan
cocuklarin albumin, retinol baglayici protein, prealbumin ve total protein diizeyleri
Olgtildi. Sistemik muayene ve goz muayenelerini yapildi. Ortalama retinol
degerleri tiim yas gruplarinda normal smirlarda idi. Retinol diizeyleri yas
biiylidiikce artma gdsterdi. En diisiik retinol degerleri okul 6ncesi donem, diisiik
sosyoekonomik bolge ve orta derecede malnutrisyonu olan grupta saptandi. Sik
tekrarlayan hastaligi olan, son bir ayda hastalik gegiren ve calisma sirasinda
hastalik tanimlanan ¢ocuklarda retinol diizeyleri agisindan fark bulunmadi. 0-24
aylik cocuklarin beslenme sekillerinin retinol diizeyleri agisindan fark yaratmadigi
goriildii. Tiim calisma grubunda retinol degerleri normalin altinda (kitin referans
degerine gore 30 pg/dL’nin altinda) olan toplam 20 ¢ocuk saptanarak A vitamini
diisiikliigii prevelanst %1.3 bulundu. Diinya Saghik Orgiitii kriterlerine gore A
vitamini degeri 20 pg/dL’nin altinda olan iki ¢ocuk vardi (% 0.01). A vitamini
diizeyi diisiikliigii, okul oncesi yas grubu, diisiik sosyoekonomik bolgede yasayan
cocuklar ve protein enerji malnutrisyonu olanlarda daha sik saptandi. A vitamini
diizeyi diisiik olan ¢ocuklarin sadece birinde g6z muayesinde Schirmer testi siipheli
bozuk bulundu. Calismamiz, Eskisehir il merkezinde A vitamini diislikliigiiniin

onemli bir halk sagligi problemi olmadigini géstermektedir.

Anahtar Kelimeler: retinol, ¢ocukluk yas grubu, sosyoekonomik diizey, beslenme

durumu, prevelans
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ABSTRACT

Yildirim, S. Vitamin A Levels in Children Aged 0-18 Years Old in Eskisehir
City Centre. Eskisehir Osmangazi University Faculty of Medicine Department
of Pediatrics Thesis of Specialty in Medicine, Eskisehir, 2011. In this study, we
aimed to determine the vitamin A status and the frequency of low vitamin A level in
children who live in Eskisehir city centre aged 0-18 years old. For this purpose, we
selected a family health centre and a school in different areas with low, moderate and
high level of income in city centre. A questionnaire was introduced and
anthropometric measurement was done on children whose family accepted the study.
The levels of retinol were studied in totally 1768 children including 941 girls and
827 boys. The levels of albumin, retinol binding protein, prealbumin and total protein
were studied in children with lower retinol levels. Additionally, systemic and
ophthalmological examinations were performed. Mean retinol levels were normal
limits in all age groups. Retinol levels increased by age. The lowest retinol levels
were determined in the group with low socioeconomic status, moderate malnutrition
and preschool period. There is not a difference in retinol levels of patients who have
disease in the last month, who have frequently recurrent disease and defined as
diseased in the course of the study. We observed that nutritional condition of
children aged 0-24 month didn’t create any difference for retinol levels. In overall
study group, there were 20 children with retinol level under normal range (according
to kit <30 pg/dL) and the prevalence of vitamin A deficiency was found as 1.3%.
According to World Health Organisation, there were 2 children with <20 pg/dL
vitamin A levels (0.01 %). We observed that most children with lower vitamin A
levels were in the group of preschool age, protein energy malnutrition and lower
socioeconomic status. Schirmer test on ophthalmological examination was impaired
in only one child. Our study indicates that vitamin A deficiency is not an important

public health problem in Eskisehir city centre.

Key Words: retinol, childhood, socioeconomic level, nutrition status, prevalence.
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1.GIRIS

Vitaminler viicudun normal metabolizmasi i¢in kiiciik miktarlarda disardan
alinmas1 gerekli olan organik bilesiklerdir. Diyetle yeterli miktarda alinmadigi
durumlarda 6zgiil metabolizma bozukluklaria yol agarlar (1). Bu vitaminlerden biri
olan A vitamini gérme fonksiyonunda, hiicre biiyiimesi, gelismesi, farklilasmasinda
ve immiinitede 6nemli rol oynamaktadir. A vitamini eksikligi korligiin 6nlenebilir
nedenlerinden biri olmasi, enfeksiyon ve 0liim riskini artirmasi nedeniyle 6nemlidir
(1, 2).

A vitamini eksikligi diyetle alimin yetersizliginde, gereksinimin fazla
oldugu bebeklik, c¢ocukluk, gebelik ve laktasyon doneminde, protein enerji
malnutrisyonunda (PEM) ve sik enfeksiyon gegirenlerde daha fazla goriilmektedir
(3). Karacigerde depolanan vitaminlerden biri oldugu i¢in eksiklik bulgular1 uzun
stirede kendini gostermektedir (4). Eksiklige bagl ilk bulgular gdzlerde karanlikta
gdrmenin azalmasi seklinde ortaya ¢ikmakta, diger organ ve sistemlerdeki bulgular1
cok belirgin olmadigindan tanimlanmasinda gii¢liik yaratmaktadir (1). Eksikliginde,
g0z bulgular1 disinda enfeksiyonlara yatkimnlik, ciltte follikiiler hiperkeratoz olusur,
deride kabalagsma ve kaz derisi goriintiisii ortaya cikar (5). Gastrointestinal sistem
mukozasinda degisiklikler, iilserler ve absorbsiyon bozuklugu goriiliir, viicuda
enfeksiyonlarm girisi kolaylasir ve biiyiime yavaslar (6). Ureme sistemi hormonlarmi
etkileyerek infertiliteye ve preterm dogumlara sebep olmaktadir (7).

Diinya Saghk Orgiitiiniin 2005 yili raporuna goére A vitamini eksikligi
nedeniyle okul o6ncesi donemde 5.2 milyon ¢ocuk ve 9.8 milyon gebe gece
korliigiine sahiptir (8). A vitamini eksikliginde korliikle sonuglanan ciddi kornea
lezyonlar1 6zellikle bes yas alt1 ¢ocuklarda bulunmaktadir. Her yil 250-500 bin
cocuk kseroftalmi nedeniyle kor olmakta ve yaklasik yaris1 6lmektedir (9, 10). Her
yil A vitamini eksikligi olan yaklasik 600 bin kadin dogum esnasinda eksiklige
bagli komplikasyonlar nedeniyle kaybedilmektedir (11). A vitamini eksikligi ile
enfeksiyon-mortalite iliskisi incelendiginde 6zellikle kizamik, ishal ve solunum
yolu enfeksiyonlarina yatkinhigin arttigi bildirilmigtir (12-14). Risk gruplarma A
vitamini destegi ile gece korliigli insidansinda, akut ishal, kizamik, pndmoni,
maternal anemi, piierperal sepsis, genitoiiriner enfeksiyonlar ve mortalitede azalma

gosterilmistir (15).



A vitamini diizeyini belirlemeye yonelik degisik testler bulunmaktadir ancak
halen en sik kullanilan yontem serum veya plazma A vitamini diizeyi 6l¢timiidiir.
Diinya Saglk Orgiitii kriterlerine gore klinik olarak A vitaminine o6zgii
kseroftalminin saptanmasi veya laboratuvar olarak serum veya plazma A vitamini
diizeyinin 20 pg/dL’nin altinda olmasi eksikligi gdsterir (16).

Diinya Saghk Orgiitiiniin gelismekte olan ve A vitamini eksikligi saptanan
iilkeler igin Onerisi; ilk 6 ay sadece anne siitiine devam edilmesi, tamamlayict
besinlerin A vitamini ile zenginlestirilmesi, diyetin diizenlenmesi, eksiklige neden
olabilecek hastaliklarin tedavisi, yasam standartlarmin yiikseltilmesi veya A vitamini
kapsiillerinin destek programlariyla verilmesidir. Periyodik A vitamini destegi
gelismekte olan tilkelerde mortalite, morbidite ve korliigiin azaltilmasinda 6nemli bir
faktordiir (17).

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2005 yil1 verilerine gore de iilkemizde A vitamini
eksikligi sporadik vakalarm goriilebildigi ve Onemini korumaya devam eden bir
saglik sorunudur (8). Ulkemizde A vitamini eksikligini belirlemeye yonelik yapilan
prevelans caligmalar1 yetersiz oldugu i¢in diisiikliigiin ve eksikligin siklig1 tam olarak
bilinememektedir (18). Tiirkiye’de saglikli ¢ocuklar iizerinde yapilan ¢aligmalarda
diistikliik siklig1 %11-30 oraninda saptanmustir (19-22). Protein enerji malnutrisyonu
olan cocuklarda yapilan bir ¢alismada A vitamini diizeyleri 15-29 pgr/dL arasinda
bulunmus, ancak géz bulgusu saptanmamis, baska bir calismada ise %15 oraninda
g6z bulgusuna rastlanmstir (23, 24). Yineleyen akciger enfeksiyonu olan ¢ocuklarda
yapilan bir ¢caligsmada ise %64, kizamikli cocuklarda %90.5 ve bronsiolitli cocuklarda
%17.5 oraninda A vitamini diizeyinde diisiiklik bulunuken; sugicegi geciren
cocuklarda yapilan ¢aligmada kontrol grubundan farkli olmadig goriilmiistiir (6, 18,
25, 26).

Eskigehir’de cocukluk yas grubunda A vitamini eksikligi ile ilgili bir
prevelans caligmasi bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢aligmamiz, ilimizde 0-18 yas
grubu cocuklarda A vitamini diizeylerini ve diisiikliigiin prevelansini belirlemek

amaciyla planlanmigtir.



2. GENEL BIiLGIiLER
2.1. A Vitamini

2.1.1. A Vitamininin Tarihgesi

A vitamini ilk tanimlanan vitaminlerden biri olmasina karsin viicuttaki
etkileri halen tam ¢6ziilememistir. Eksikliginde olusan ¢esitli hastaliklarin en az 3500
yil oncesinde dikkati ¢ektigi diisiiniilmektedir (7). A vitamini eksikligine bagh gece
korliigiine eski Misir kaynaklarinda rastlanmakta, korneada yaptig1 destriiksiyon 18-
19. yiizyildan beri bilinmektedir. A vitamini ilk kez 1913 yilinda McCollum ve
Davis tarafindan bulunmus, Moore tarafindan da 1930 yilinda karotenin A vitaminin
onciilii oldugu kesfedilmistir (27). Yirminci yiizyilin baglarinda A vitaminin yetersiz
alinmasi halinde insan ve hayvan biiylimelerinin yeterli olmadigi, daha ciddi ve uzun
stireli enfeksiyonlar gecirdikleri gosterilmistir. A vitamini eksikligi olan hayvanlarin
daha sonra kseroftalmi bulgular1 gelismeden ciddi sepsis ile kaybedildikleri
saptanmistir (28). Ilk olarak Mellenby A vitamini i¢in ¢ antienfektif vitamin’’
terimini kullanmigtir. A vitaminin biyokimyasal yapist 1960-1980 yillar1 arasinda
aciklik kazanmig, daha sonraki yillarda ise tiim diinyada eksikligin tanimlanmasina

ve sonuglaria yonelik ¢aligmalara agirlik verilmistir (29).

2.1.2. A Vitamininin Metabolizmasi

A vitamini terimi genellikle cesitli biyolojik aktif A molekiillerinin tiimii i¢cin
kulanilir. Retinoidler terimi ise A vitamini aktivitesi gostersin ya da gdstermesin A
vitamininin dogal ve yapay sekillerini igerir (2). A vitaminin alkol (retinol), aldehit
(retinal) ve asit (retinoik asit) olmak iizere ii¢ aktif formu vardwr. Hayvansal
kaynaklardan elde edilen retinol (all-trans-retinol); doymamis diiz zincirli B-iyon
halkas1 iceren primer alkoldiir. Retinol hayvansal dokularda uzun zincirli yag
asitlerinin oksidasyonu ile retinil esteri olarak bulunur, retinol dehidrogenaz enzimi
yardimiyla retinale (retinaldehit, all-trans-retinal) ¢evrilebilir. Retinal gérme olayinda
aktif olan A vitamini molekiiliidiir, retinal dehidrogenaz enzimi yardimiyla retinoik
asite doniisebildigi gibi, retinaldehit rediiktaz enzimi yardimiyla retinol seklinde
depolanabilir. Retinoik asit ise retinaldehitin, retinal dehidrogenaz enzimi yardimi ile
olusan asit tiirevidir ve viicutta retinale ya da retinole donilisimii ger¢eklesemez

(Sekil 2.1) (2, 28).



Karotenoidler bitkisel kaynakli A vitamini dnciilleridir. Bitkilere sar1, turuncu
ve kirmizi rengi veren bir grup pigmenttir. Bitkisel kaynaklardan elde edilen en
onemli A vitamini Onciilii B-karoten olmakla birlikte likopen, lutein ve zeoksantin
gibi diger karotenoid formlar1 da bulunmaktadir. 3-karoten ince barsakta B-karoten
dioksijenaz enzimi yardimiyla parcalanarak iki molekiil retinale doniisiir. Gereksinim
halinde retinaldehit rediiktaz enzim yardimiyla retinole donistiiriilerek dolasima
verilmektedir (Sekil 2.1) (2, 28).

A vitamininin transport ve depolanmasinda karacigerin 6nemli bir rolii vardur.
Insanlarda A vitaminin % 50-80’i burada depolanir. Geriye kalan kisim ise adipoz
doku, akciger ve bobrek hiicrelerinde bulunur. Saglikli bir erigkinde A vitamini
depolar1 yaklagik 6 ay-1 yil ihtiyaci karsilamaya yeterlidir, ancak bu siire ¢ocukluk
yas grubunda azalmaktadir (4,30). A vitaminin en 6nemli depo sekli olan retinil
esterleri, hidrolize edilerek retinol ve serbest yag asitlerine doniisiir. Retinol ince
barsak mukoza hiicresinde selliiler retinol baglayict proteine baglanir ve lesitin
retinol agiltransferaz enzimi yardimiyla tekrar esterlestirilerek silomikronlarin bir
bileseni olarak lenfatik sisteme verilir. Silomikronlardaki retinol esterleri yeniden
karacigere ulastirilir ve depolanir. Gerek duyulmasi halinde yeniden retinole
doniistiiriilerek dolagima verilir (Sekil 2.1) (31).

Serbest retinol karacigerin parankimal hiicrelerinde sentezlenen retinol
baglayict protein (RBP), albumin ve prealbumin (transthyretin) ile konjuge edilerek
karaciger dis1 dokulara taginir. Retinol baglayici protein, retinol ile bire bir kompleks
olusturarak retinolii tasir (32). Hepatik RBP sentezi protein malnutrisyonunda veya
inflamasyonda akut faz yanit1 olarak azalabilir (33). Retinol-RBP kompleksi (holo-
RBP) cevre doku hiicrelerinin yiizeyinde bulunan ve retinoliin hiicre i¢ine girmesini
saglayan Ozel reseptorlere baglanir. Dolasimdaki holo-RBP; karacigerde yapilan bir
baska tastyici protein olan prealbumin ile kompleks olusturur. Holo-RBP-prealbumin
kompleksi de retinolii dokularin ylizey reseptorlerine tasir (34). Retinol ve retinoik
asiti ¢ekirdek bolgesine tasimak icin dokularin ¢ogunda retinol ve retinoik asit
baglayict proteinler bulunur. Kompleks halinde ¢ekirdege ulasan retinol ve retinoik
asit gen ekspresyonunda 6nemli rol oynamakta, hiicre yapimi ve farklilagsmasinda

etkin olmaktadir (Sekil 2.1) (1).
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Sekil 2.1. A vitamini metabolizmasi (2).

2.1.3. A Vitaminin Fonksiyonlar

A vitamininin gérme fonksiyonu, hiicre biiylimesi ve farklilasmasi, epitel
biitiinliigli, immiinite ve yeniden yapilanma iizerine etkileri oldugu bilinmektedir

(35).

Gorme Fonksiyonu Uzerine Etkisi

Gorme siklusu, 151k enerjisi seklinde gelen uyarilar1 anlamli elektrik
sinyallerine dontistiiren 6zellesmis bir doku olan retinada gergeklesir (36). Retinada
15181n algilanmasi rod (¢omak) ve koni hiicrelerinin iglevidir. Dolasimdaki retinol,
retinaya tasinir ve retinadaki pigment epitel hiicrelerine girer. Retinil esteri halinde
depolanir, gereksinim halinde hidrolize olarak 11-cis-retinal’e doniisiir. 11-cis-retinal
rod hiicrelerinde 1518a duyarli bir protein olan opsin ile birlesir ve goérme ile ilgili bir

pigment olan rodopsini olusturur. Rodopsin hiicre i¢inde transdusin ad1 verilen bir G




proteini ile birlesir. Rodopsin 1sikla karsilagtiginda 11-cis-retinal opsinden ayrilir ve
rodopsin pargalanir. Fotonlarm 11-cis-retinal tarafindan tutulmasi ve opsinin
ayrilmas1 fotoreseptorlerde yapisal degisiklikler meydana getirir ve transdusin
aktiflesmis olur. Transdusinin o alt iinitesi GTP ile baglanarak fosfodiesterazi
aktiflestirir. Fosfodiesterazin aktive olmasi siklik guanozin monofosfatin (cGMP),
guanozin monofosfata (GMP) doniistiiriilmesini saglar. Siklik guanozin monofosfat
rod hiicrelerinde sodyum kanallarinin devamlilig1 i¢in gereklidir. Rod hiicreleri
cGMP konsantrasyonu diistiigiinde hiperpolarize olur ve gelen uyarilar beyne iletilir.
Beyne ulasan uyarilar goriintiiye doniistiiriiliir. Serbest kalan retinal, retinole
dontistiiriilerek, interfotoreseptor matriksten retinal epitelyal hiicrelere tasinir ve

boylece gérme siklusu tamamlanmis olur (Sekil 2.1) (36-39).

Gen Ekspresyonu Uzerine Etkisi

A vitaminin iyi bilinen bir 6zelligi de gen ekspresyonunu etkilemesidir. All-
trans-retinoik asit ve 9-cis-retinoik asit sitoplazmik retinoik asit baglayici proteinlere
baglanip niikleusa taginir. Niikleusta all-trans-retinoik asit, retinoik asit reseptdrlerine
(RARs), 9-cis-retinoik asit ise retinoid reseptorlere (RXRs) baglanir. RARs/RXRs
hetorodimerleri olusur ve kromozomlarin retinoik asit yanit elementleri (retinoic acid
response elements-RARE) denilen diizenleyici bdlgelerine baglanir. Bu baglanma
sayesinde transkripsiyon diizenlenir ve viicutta kullanilan g¢esitli proteinlerin sentezi
etkilenir (Sekil 2.2) (39). RXR tiroid hormon reseptdrleri, D vitamini reseptorleri ile
de hetorodimerler olusturabilir. Boylece A vitamini, tiroid hormonu ve D vitamini ile
gen transkripsiyonunu diizenleyecek sekilde etkilesir. A vitamini spesifik gen
transkripsiyonuna etki ederek hiicre boliinmesi ve farklilagsmasinda rol oynar, fetal
gelisimde etkili olur (40). Deri, gbz, solunum, gastrointestinal ve genitoiiriner sistem
mukoza hiicrelerinin ve immiin cevapla ilgili hiicrelerin olusumu ve farklilagmasini

etkiler (Sekil 2.2) (1, 35-40).
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Sekil 2.2. Retinoik asitin gen ekspresyonundaki yeri (28).

immiinite Uzerine Etkisi

A vitamini immiin sistemin yap1 taglarmdan biri oldugu icin, antienfektif
vitamin olarak da adlandirilir. Mikroorganizmalara kars1 ilk engeli deri ve mukoza
hiicreleri olusturur. Epitel hiicrelerindeki fonksiyonlar1 nedeniyle eksikliginde deride
keratinizasyon gelisir, solunum, gastrointestinal ve genitoliriner sistemdeki tiim
mukoza yiizeylerindeki mukus sekresyonu bozulur. Bu durum deri ve mukozanin
enfeksiyonlara karst bariyer gorevini yapmasini engeller ve enfeksiyon gelisimi
kolaylasir (42).

Hayvan caligmalarinda, A vitamini destegi ile timusun agirlig1 6nemli dlgiide
artarken, timik hiicrelerdeki ve lenf nodlarindaki lenfosit sayisininin da arttigi
goriilmiistiir (43). A vitamininin immiiniteyi giiclendirici etkisi; total lenfosit sayismi
ve spesifik Immiinglobulin (Ig) G miktarm1 arttirmasi, T lenfositlerinin
farklilagmasinda rol oynamasi, fagositoz ve lizozomal aktiviteyi arttirmasi ile ortaya
cikmaktadir (44). Deneysel hayvan modellerinde A vitamini eksikliginin hiicresel
immiiniteyi, gecikmis tip hipersensitiviteyi ve antikor yapimmi etkiledigi, timusta

atrofiye sebep oldugu, CD4/CD8 oranmi diislirdiigii ve A vitaminin yerine



konulmasi ile bu oranin normale dondiigli gosterilmistir (45). Ayrica retinoidlerin
monositik  hiicrelerin  farklilasmasinda ve fonksiyonlarinda rol oynadigy,
makrofajlardan timor nekroz faktor, IL-18, IL-6 ve IL-12 gibi sitokinlerin salinimini
etkiledigi, ndtrofil maturasyonuna katildig1 saptanmistir (46). A vitamini eksikliginde
interferon gamma, IL-4, IL-5 ve IL-10, Ig G 2 ve Ig G 4 seviyelerinde diisiikliik
gosterilmistir (47-49).

A vitamini diistikliigli ve enfeksiyonlar arasinda direkt bir iligkinin var oldugu
bilinmektedir. A vitamini eksikligi beslenme yetersizligine bagh edinsel bir immiin
yetmezlik sendromu olarak diisiiniilebilir. Ayrica akut enfeksiyon doneminde serum
¢inko, prealbumin ve RBP diizeylerinin azalmasi sonucunda karacigerden A vitamini
mobilizasyonu ve transportunun etkilendigi diisiiniilmektedir (50). Ayrica hastalik
durumlarinda istahin azalmasi, zayif intestinal emilim, iiriner kaybm artmasi veya
akut faz yanit1 olarak retinoliin azalmasi da s6z konusudur (12). Sepsisli hastalarda 8-
karoten ve retinol diizeyi diisiik bulunmustur. Bu hastalarn A vitamini yOoniinden
desteklenmesinin prognozu olumlu yonde etkileyecegi diisiiniilmektedir (12). A
vitamini diizeyi diisiik olan ve kanser tedavisi alan c¢ocuklarda febril ndtropeni
gelisme riski yiiksek bulunmustur (51).

A vitamini eksikligi akut otitis media ve alt solunum yolu enfeksiyonlar1 i¢in
onemli bir risk faktoriidiir (52). A vitamini diizeyi normal bulunan ¢ocuklarda akut
otitis media ve kronik otit siklig1 diisiik saptanmis, persistan otoresi olan hastalarda
serum A vitamini diizeyi diisiik bulunmustur. Bu durumun retinoliin epitel biitiinliigi
ve mukus sekresyonunda dnemli rol oynamasindan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir
(46).

A vitamini eksikliginin ¢ok diisiik dogum agirlig1 ile dogan bebeklerde kronik
akciger hastaligina, respiratuar distrese, retinopati ve enfeksiyonlara egilim yarattig1
bilinmektedir. Bu bebeklere A vitamininin kas i¢i uygulanmasinin kronik akciger
hastaligindan ve 6liimden koruyucu etkide bulunabilecegi belirtilmektedir (53).

A vitamininin uzun siiredir bilinen yararh bir etkisi de kizamik iizerinedir
(54). Kizamikta serum A vitamini diizeyi diisiik bulunmustur. Diisiikliiglin sebebi
alimm azalmasma bagli olabilecegi gibi, mevcut depolarin azligi, serum RBP,
prealbiimin, ¢inko diizeylerinin azalmas1 ile karacierden A  vitamini

mobilizasyonunun bozulmasi veya akut faz reaktani olarak retinol diizeyinin diismesi



ile aciklanabilir. Diger bir goriis de kizamikta mukozal bariyerlerin yeniden
yapilabilmesi i¢in A vitamini kullanimina bagli olarak diisiikliigiin gelistigidir. Ayni1
mekanizmalar RSV ve diger solunum sistemi hastaliklar1 esnasinda da A vitamini
diistikligiinii aciklar (55,56). Kizamik enfeksiyonu sonucunda epitelyal yiizeylerdeki
rejenerasyon bozulmakta, pndémoniden oOlim kolaylasmaktadir (13). A vitamini
eksikligi kizamigin siddetini, atesin siiresini ve derecesini ayrica hastanede kalma
stiresini uzatmaktadir (57). Ayrica kizamik spesifik antikor diizeylerinin diisiik
oldugunu gosteren ¢alismalar da yapilmistir. Son 6 ay i¢inde A vitamini destegi alan
cocuklarda kizamiga bagh komplikasyonlarin azaldig1 gosterilmistir (45). A vitamini
destegi kizamiga yakalanmay1 engellemezken, kizamiga bagli gelisen pndmoni
mortalitesini azaltmaktadir (58). Kizamikli ¢ocuklarda A vitamini destegi epitel
hiicre maturasyonunu ve immiin sistemi destekler, komplikasyonlar1 ortadan kaldirir
ve mortaliteyi azaltir (14).

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) ve UNICEF’in (United Nations International
Children's Emergency Fund) yaymladiklar1 ortak raporda A vitamini eksikliginin
yaygin oldugu ve kizamiga bagli mortalitenin %]1’in iizerinde oldugu bdlgelerde 12
aydan kii¢iik kizamikli ¢cocuklara 100.000 IU, 12 aydan biiyiik ¢cocuklara 200.000 TU
A vitamininin tan1 aninda bir defada verilmesi Onerilmektedir. Gece korligi, Bitot
lekesi ve kseroftalmisi olan vakalarda bu dozlarin 24 saat i¢inde ve dort hafta sonra
tekrarlanmasi 6nerilmektedir (7).

A vitaminin immiinite iizerindeki etkileri anlasildikga immiin yetmezlik
durumlar1 ve 6zellikle HIV infeksiyonu tlizerindeki etkileri arastirilmaya baslanmistir
(59). A vitamini eksikligi olan HIV pozitif gebelerde enfeksiyonun bebege gecme
olasilig1 3-4 kat artmaktadir (60). HIV pozitif ¢ocuk ve eriskinlerde, HIV negatif
olan hastalara gore serum retinol diizeyi diisiik bulunmustur. Bu diisiikligiin oral
alimin yetersiz olmasindan ve tekrarlayan ishal ataklarindan dolayr mi1 oldugu, veya
enfeksiyonlara sekonder akut faz yanit1 olarak m1 azaldig1 tam netlesmemistir (61).

Paraziter  enfeksiyonlarda ~mukozal bariyerin parazitler tarafindan
kolonizasyonu, barsak epitelinin hasarlanmasi ve parazitlerin ¢ogalmasindan dolay1
A vitamini emilimi bozulmaktadir. A vitamini destegi intestinal parazitlerin sikligini
da azaltmaktadwr (46). A vitamini ile desteklenen grupta oOzellikle Ascaris

lumbricoides reenfeksiyonunda ve Giardia Ilamblia prevelansinda azalma
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saptanmistir. Azalmanin sebebi de A vitaminin Giardia lamblia’ya karsi CD4
humoral ve/veya hiicresel immiin yanit1 stimiile etmesine baglanmistir (62). Retinoik
asitin Plasmodium falciparum ile invaze olan eritrositlerin nonopsonik fagositozunu
kolaylastirdigr bulunmustur. A vitamini destegi ile malarya insidansinin azaldigi
ancak malaryaya bagl 6liim hizinda azalma olmadig1 gosterilmistir (63). A vitamini
destegi ile IL-6 ve interferon gamma gibi proinflamatuar sitokinlerin fekal
konsantrasyonlarmm azalmasina baghh olarak Enterotoksijenik  E.coli ve
Enteropatogenik E.coli’ye bagl ishalin siiresinin ve prevelansinin azaldigi
gbzlenmistir (64). Bu sebeplerle parazitik intestinal enfeksiyonlarda A vitamininin
immiiniteyi destekleyici 6zelliklerinden yararlanabilecegi belirtilmektedir (3).

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonunda A vitamini destegi ile niiks sikliginin
azaldig1 gosterilmistir (65).

Sepsis durumunda oksidatif stresin arttig1, savunma sisteminin -karoten, A,
C ve E vitamini gibi antioksidan kompenetlerinin dolasimdaki konsantrasyonlarinin
azaldig1 gorilmiistiir. Sepsisli bireylerde yapilan bir calismada retinol ve p-karoten
miktarinda 6nemli derecede diisiikliikk bulunmustur (12).

A vitamini-mortalite iligkisini inceleyen 8 epidemiyolojik ¢aligmanin meta
analizinde A vitamini destegi ile tiim sebeplere bagli dlimlerin %30 oraninda
azaldigr goriilmiis ve azalmanin en fazla 6-11 aylik cocuklarda oldugu tespit
edilmistir (29, 66). A vitamini desteginin 6zellikle kizamik ve ishalde mortaliteyi
azalttig1 gosterilmistir (12). 1993-2006 yillar1 arasinda yapilan 14 ¢aligmanin meta
analizinde A vitamini desteginin kizamik ve ishalde %23-%30 oraninda mortaliteyi
azalttigi bulunmustur (14). A vitamini desteginin 6-59 aylik cocuklarda ishalin
ciddiyetini azalttig1, ancak ishale bagli morbiditeyi etkilemedigi belirtilmistir (67).
Alt1 ay-dort yas aras1 1240 ¢ocuk dort ayda bir A vitamini ve plasebo verilerek ishal
ve akut alt solunum yolu enfeksiyonu yoniinden izlenmis, ishal insidansmnin A
vitamini destegi yapilan grupta istatistiksel olarak belirgin azaldig1 goriilmiistiir (68).
A vitamini desteginin HIV pozitif ¢ocuklarda enfeksiyonun ilerlemesini ve
mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir (59).

Biiyiime, Gelisme ve Hiicre Farkhlasmasi Uzerine Etkisi

A vitamini ve metabolitleri hiicrelerin biiylimesi ve farklilasmasinda 6nemli

rol oynamaktadir. A vitamini cilt, mukoza, kemik yapi, glikoproteinler ve
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mukopolisakkaritlere; biiyiime ve tiroit hormonu {izerine etkilidir. Ayrica
enfeksiyonlardan koruyucu 6zelligi ile de biiylime iizerine katki saglamaktadir (69).
Gebelikte fetiisin ve emzirme doneminde yenidoganin gelisiminde, akciger
maturasyonunda onemli bir rol oynamaktadir. A vitamininin biiylime, gelisme ve
hiicre farklilagmasi iizerine etkisi retinoliin fosforilasyonu ile yerine getirilir (53).

A vitamini, demirin gelismekte olan eritrositlere tasinmast ve hemoglobin
yapisina girmesine yardimci olur. Enfeksiyonlardan koruyucu etkisi ve direk
eritropoetin liretimini etkilemesi nedeni ile demir eksikliginden koruyucu rol
oynamaktadir (70, 71). Cocuk ve gebelere A vitamini destegi demir eksikliginin
diizeltilmesine yardimcidir (72). Demir ve A vitamini tedavisinin birlikte kullanimi
tek bagma kullanimindan daha iyi sonug¢ verir. Anemik hastalara verilen A vitamini
desteginin hemoglobin konsantrasyonunu, retinol diizeyini ve notrofillerin fagositik
fonksiyonunu ytikseltir (72).

Laringeal ve trakeal kartilajin gelisiminde de A vitamini kritik bir role
sahiptir. A vitamini eksikligi saptanan farelerde laringotrakeal kikirdakta
malformasyon, glottiste inkomplet ayrilma, laringodzafegial yariklanma saptanmistir
(73). A vitamini desteginin alveoler biitlinliigiin saglanmasinda ve gelisimine
katkisinin oldugu bilinmektedir. Alveol yapisina katilan fibroblastlar retinil esterleri
icerir. Yapilan hayvan caligmalarinda gebelik boyunca akciger alveollerindeki retinil
esterlerinin dogum esnasmnda azaldigi, ancak retinol ve retinoik asidin arttig1
goriilmistiir. Bu veriler A vitaminin alveol ve ekstraseliiler matriks olugsumunda
potansiyel role sahip oldugunu gostermektedir. Bu sebeple A vitamini destegi verilen
bebeklerin akciger maturasyonunun daha iyi olacagi ve eriskin donemde kronik
akciger hastalig1 riskinin azalacag belirtilmektedir (53, 74).

Preterm yenidoganlara A vitamini desteginin antiinflamatuar sitokin
olusumunu azaltarak ciddi akciger hastaligt ve bronkopulmoner displaziden
koruyucu etkisi olduguna dair ¢galigmalar vardir (75, 76).

Retinoidlerin iyi bilinen bir 6zelligi de noronal farklilagmada etkin olmas1 ve
ndral tiipiin anteroposterior aksini diizenleyen genleri aktive etmesidir. Ayrica
retinoidlerin eriskin beyin fonksiyonlarmin normal sekilde yerine getirilmesine

katkis1 bulunmaktadir (77).
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Antioksidan Etkisi

A vitamininin islevlerinden biri epitel dokusunun olugmasi ve varligmnin
korunmasidir. A vitaminin yetersizligi dokularda hiicre dejenerasyonuna neden
oldugundan 6zefagus, idrar yollari, deri, mide, nazofarenks ve akciger kanser riski
ortaya c¢ikmaktadir. A vitamini ve tilirevlerinin verilmesinin bazi tiimdrlerin
biliylimesini yavaslattig1 bilinmektedir. Retinol, peroksit radikalleri ve serbest
oksijeni notrolize ederek antioksidan etki gostermektedir. f—karotenin antioksidan
etkisi retinolden bes kat fazladir. Karotenlerden zengin yiyecek tiiketenlerde akciger,
mide, 6zefagus ve agiz boslugu kanser insidansi diisiik bulunmustur. Dolayisiyla A
vitamini antioksidan sistemin bir parcasi sayilabilir ancak A vitamini desteginin
akciger kanseri riskini ve mortaliteyi dnemli derecede arttirdigini gosteren ¢aligmalar
da bulunmaktadir (12, 78, 79).

Akut promyelositik 16semide RAR ile ilgili gende mutasyon saptanmistir.
Retinoik asit veya yiiksek dozlarda retinil palmitatin normal hiicre farklilagmasmi
saglayarak akut promyelositik 10semide klinik diizelmeye katki saglayabilecegi
belirtilmistir (77).

Astimli hastalarda A vitamini diizeyi diisiik bulunmus, A vitamininin serbest
radikallerin temizlenmesine olan katkis1 sebebiyle astim gelisimde rolii olabilecegi
disiiniilmistiir (80, 81). Ancak bazi ¢aligmalarda diyetle fazla miktar A vitamini
alimmin immiiniteyi uyardigi, akcigerin inflamatuar yanitii arttirdigi, dolayisiyla

astimi1 alevlendirebilecegi de belirtilmistir (82).

2.1.4. Giinliik A Vitamini Gereksinimi

Besinlerin A vitamini degeri retinol ekivalani olarak belirlenir (retinol
activity equivalents RAE). 1 RAE=1pug retinol=3.33 1U=12 pg B-karoten=24 pg
diger karotenoidlere denk gelir. Yeni veriler B-karoten emiliminin bilinenin aksine
daha az oldugunu gdstermektedir (emilim oraninin eski verilerde %33, yeni verilerde
%14 oldugu belirtilmektedir). Diger bir deyisle 6nceden bilinenin aksine ayni diizeyi
elde etmek i¢in diyetle yaklasik iki kat fazla alim gerekmektedir. Diyet ile alinmas1
gereken miktarlar retinol iizerinden ve giinliik mikrogram olarak belirlenmistir
(ng/giin). Bebekler icin almalar1 gereken retinol miktari anne siitinde mevcuttur.

Eriskinler i¢in Onerilen retinol alimi, karaciger depolarina ve viicut oranlaria gore
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degisiklik gosterir. Gebelik ve emzirme doneminde gereksinim artmistir (Tablo 2.1)

(1).
Tablo 2.1. Giinliik A vitamini gereksinimi (1).

Yas Retinol (ugr) U
0-6 Ay 400 1330
7-12 Ay 500 1665
1-3 Yas 300 1000
4-8 Yas 400 1330
9-13 Yas 600 2000
14-18 Yas
Erkek 900 3000
Kadmn 700 2330
Gebelik 750 2500
Laktasyon 1200 4000
19 Yas ve Ustii
Erkek 900 3000
Kadmn 700 2330
Gebelik 770 2565
Laktasyon 1300 4335

2.1.5. A Vitamini Kaynaklan

Genel olarak besinlerde serbest retinol bulunmaz. Hayvansal kaynakli
besinlerde A vitamininin depo sekli ve Onciilleri bulunmaktadir. Bitkiler ise B-
karotenden zengindir. Bitkiler yaslandikca A vitamini miktar1 diiger. A vitamini
brokoli, 1spanak, salgam, havug, kabak, patates, kayis1 gibi yesil ve sar1 sebze ve

meyvelerde ve karaciger, tereyagi, peynir, siit, yaumurta gibi hayvansal gidalarda bol

miktarda bulunmaktadir (17, 63).

2.1.6. A Vitamini Eksikliginin Nedenleri ve Riskli Gruplar
Genel olarak besin Ogesi eksikliklerinin olugsmasinda bazi faktorler rol
oynamaktadir. Bu faktorler arasinda diyetle alimm azalmasi ve absorbsiyon

bozuklugu, gereksinimin artmasi, viicutta kullanilamamasi ve kayiplarm artmasi
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sayilabilir. Uzun siire diyetle diisiik miktarda A vitamini alimi eksiklige yol agan en
onemli faktorlerden biridir. A vitamin eksikliginin geligmesinde kizamik, sik
tekrarlayan ishal ve solunum sistemi hastaliklar1 gibi enfektif durumlar da rol oynar.
Ates katobolizmay1 arttirir, istahsizlik A vitamini alimmi azaltir. Enfeksiyonun
kendisi intestinal emilimi azaltirken, retinol sirkiilasyonu bozulur ve iiriner retinol
atilimi artar. Bu nedenlerle gegirilen enfeksiyonlar depolarm zamanla tiikenmesine
ve A vitamini eksikligine bagli sonuglarin dogmasina yol agar (8, 83).

A vitamini ihtiyac1 degisik yas gruplarmnda farkliliklar gosterir. Ozellikle
bebeklik, cocukluk, gebelik ve emzirme donemleri A vitamini eksikligi yoniinden

riskli donemlerdir (8).

Bebeklik Donemi

Yenidogan bebeklerin 6zellikle annenin A vitamini durumu yetersiz ise daha
diistik vitamin diizeyi ile dogacaklar1 gercektir. Kolostrum ve matiir anne siitii A
vitamini yoniinden zengin kaynaklaridir. Cogu bebek ilk 6-12 ay i¢in ihtiyacin direk
anne siitiinden karsilar, eger annede A vitamini eksikligi mevcutsa anne siitiindeki
miktar azalir. A vitamininden zengin gidalarla beslenen annelerin bebeklerinde
dogumdan sonra ilk yil kseroftalmi riski belirgin olarak diisiik bulunmustur (84).

Prematiir bebekler de A vitamini eksikligi agisindan riskli gruptadir. Retinol
seviyeleri gestasyon boyunca artar, en yiiksek diizeye 3. trimesterda ulasir. Retinol
seviyesi annenin beslenme ve sosyoekonomik durumunu ile anneden bebege gecis
miktarindan etkilenir. Bu nedenlerle prematiir bebek diisiik karaciger deposu ve
diisilk serum veya plazma retinol seviyesi ile dogar (75, 85). Desteklenmesine
ragmen retinol seviyelerini ylikseltmek zor olur. Bu durum premetiir bebegin yetersiz
alimina, yetersiz absorbsiyonuna, artmis ihtiyacina, yetersiz transport ve/veya

yetersiz metabolize edilmesine bagli olabilir (53).

Cocukluk Donemi

A vitamini eksikligi en ¢ok okul oncesi donemdeki ¢ocuklar1 etkiler. Bu
donemdeki g¢ocuklarda hizli olan biiylime eksiklige katkida bulunur. Ayrica sik
gecirilen enfeksiyonlar katabolizmayi1 arttirmaktadir. Cocukluk doneminde PEM
daha cok bu yaslarda goriiliir. A vitamini eksikligi mortalitenin bu yas grubunda

yiiksek goriilmesine katkida bulunmaktadir (86).
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A vitamini eksikliginin en sik goriildiigii durumlardan biri PEM’dir. Protein
enerji malnutrisyonu, gelismekte olan iilkelerde onemini koruyan bir halk sagligi
sorunudur. Gelismekte olan iilkelerde cocuklarin beslenme durumu; ailelerin gelir
diizeyi, egitim seviyesi, demografik ozellikleri, agilanma durumu ve c¢ocukluk cagi
hastaliklar1 ile yakindan iliskilidir (83). Protein enerji malnutrisyonunda T
hiicrelerinin ~ sayisi, fonksiyonlar1 ve makrofajlarmm  islevleri, sekretuar
immiinglobulinlerin ve kompleman sisteminin aktivitesi azalmakta, bu durum da
enfeksiyonlara egilim yaratmaktadir. Sik gelisen enfeksiyonlar da PEM’de A
vitamini metabolizmasint bozmaktadir (75). A vitamini eksikliginin semptom ve
bulgular1 PEM’de daha belirgin hale gelir. Kseroftalmi vakalarinin okul oncesi
donemde sik goriilmesi PEM’in en sik bu yas grubundaki ¢ocuklarda goriilmesi ile
ilgili olabilir (87). Protein enerji malnutrisyonunda RBP yapimmin azalmasi ve
diyetle az miktarda yag alimi, yagda eriyen vitaminlerden biri olan retinol

seviyesinin diislikliigiine katkida bulunur (8).

Gebelik ve Laktasyon Donemi

A vitamini eksikligi i¢in diger riskli bir grup da 6zellikle gebelik ve laktasyon
doneminde olan kadinlardir. Maternal A vitamini eksikligi gece korliigiine yol agar,
alimm az oldugu ve malnutrisyonun endemik oldugu toplumlarda annedeki mortalite
oranini yiikseltir (88).

A vitamini eksikligi yag malabsorbsiyonuna yol agan kistik fibrozis ve
kolestatik karaciger hastaliklarinda (bilier atrezi, Alagille sendromu, progresif ailesel
intrahepatik kolestaz gibi), Down Sendromunda, aktif ve pasif sigara maruziyetinde

de sik goriilmektedir (89-93).

2.1.7. A Vitamini Eksikliginin Semptom ve Bulgular

A vitamini eksikligi viicudun ¢esitli hiicre ve organlarmi etkileyen sistemik
bir hastaliktir. Gozleri, sindirim, solunum ve iiregenital sistem epitelini etkiler (1).
Subklinik A vitamini eksikligi ¢cocukluk ¢agmda morbidite ve mortaliteyi arttiran
onemli bir faktordiir. Gozler disindaki bulgu ve semptomlar1 c¢ok belirgin
olmadigindan tanimlanmasi giigtiir. A vitamini karacigerde depolandigindan eksiklik
bulgular1 uzun siirede ortaya ¢ikar. A vitamini eksikligi dnlenebilir korliik nedenleri

icinde ilk srrada yer almaktadir (1). Kseroftalmi yaklasik 200 yildir kuru gozleri
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tanimlamak i¢in kullanilmistir (Yunancada Xeros kuruluk demektir). Diinya Saglik
Orgiitii A vitamini eksikligine bagh tiim goéz bulgular1 igin “kseroftalmi” teriminin
kullanilmasmi onermektedir. Kseroftalmi semptom ve bulgular1 asagidaki sira ile

gelisir (DSO 1992) (Tablo 2.2) (94).

Gece Korliigii

A vitamini eksikliginde rodopsinin rejenerasyonu gecikeceginden gece gorme
zorlagsarak gece korliigli olusur (29). Gece korliigli olan ¢gocuk bunu ifade edemese de
aksam karanlig1 ¢okmeye baslayinca yiyecek ve oyuncaklari bulmada gii¢liik ¢ektigi,
etrafta dolasmadigi ve giivenli bir kosede oturmay: tercih ettigi dikkati ¢eker.
Emeklemeyen ve siralamayan g¢ocukta gece korliigiiniin anlasilmasi zordur (95).
Gece korliigii A vitamini eksikliginin en erken bulgusudur ve A vitamini tedavisine

24-48 saat i¢inde yanit verir (84).

Konjonktivada Kuruluk

A vitamini eksikliginde konjonktiva epiteli kolumnar yapidan stratifiye
skuamoz sekle doniigiir. Goblet hiicreleri kaybolur, graniiler tabaka ve yiizeyde
keratinizasyon meydana gelir. Normalde diizgiin, parlak ve 1slak olan konjonktiva
kuru, kaba ve burusuk bir hal alir. A vitamini tedavisi ile konjonktival kserozis 1-2

hafta i¢erisinde diizelir (96).

Bitot Lekeleri

Bitot lekeleri goziin temporal kadraninda interpalpebral fissiire yakin izole,
oval veya liggen seklinde yama tarzinda belirir. Genellikle her iki gdzde de vardur.
Kuru konjonktiva zemini iizerinde dokiilen keratinize hiicreler ve saprofitik basillerin
toplanmasi ile olusur ve peynirimsi-kopiiksii bir goriiniimdedir. Cok kolay
taninabilen bu lezyonlar toplumda A vitamini durumunun degerlendirilmesinde

kullantlabilir (Sekil 2.3) (96, 97).

Korneada Kuruluk

Bazi arastirmacilar bu goriiniimii “’balik pulu ile kaplanmis kornea’’olarak
tanimlamaktadirlar. Kornea kurulugu baslangic dénemlerinde tespit edilmis ise 1-2

hafta icinde tedavi edilebilir. Saatler ve giinler icerisinde hizli bir ilerleme
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gosterebilir. Ilerlemis lezyonlarda tedavi sans1 azdir. Bu nedenle korneal kurulugu

olan ¢ocuklar vakit ge¢irmeden yliksek doz A vitamini ile tedavi edilmelidirler (5).

Kornea Ulseri

Korneadaki kurulugun erken evrede tedavi edilmemesi sonucunda olusur. A
vitamini ile ilserler tedavi edilse bile olusan skarlar nedeni ile gérmede sorunlar

ortaya ¢ikacaktir (5).

Keratomalazi

Kornea kurulugu ve {ilserler tedavi edilmezse tiim kornea yumusar ve opak
bir goriiniim alir. Kornea perfore olur ve goz igerigi disar1 akar. Genellikle bir
gozdeki lezyon digerindekinden daha agirdir. A vitamini verilmesi ile daha az
etkilenmis gozde lezyonun daha da ilerlemesi durdurulup, gérme bir dereceye kadar

korunabilir (Sekil 2.4) (5, 96).

Korneada Skarlar

Kornea beyazlamis ve gérme engellenmistir. Opasite ve skar derecesi degisik
olabilir (nebula, makula, l6koma). Basta travma ve enfeksiyonlar olmak iizere ¢esitli
nedenlerle gozlerde ayni gériiniim ortaya ¢ikabildigi i¢in bu bulgu A vitamini

eksikligi i¢in tipik degildir (98).
Kseroftalmik Fundus

A vitamini eksikligi olan hastalarin retinasinda kiigiik beyaz lezyonlar ile
karakterizedir. Bu nedenle gorme alaninda daralma da olusabilir. A vitamini tedavisi

ile lezyonlar 2-4 ay icerisinde kaybolur (5).
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Tablo 2.2. Kseroftalmi siniflandirilmasi (DSO 1992) (5):

XN Gece korliigii
X1A Konjonktivada kuruluk
X1B Bitot lekeleri
X2 Korneada kuruluk
Korneada tilserasyon/keratomalazi (lezyonlu alan korneanin
X3A e
1/3’linden az)
X3B Korneada tilserasyon/keratomalazi (lezyonlu alan korneanin
1/3’linden fazla), korneada yer yer erimeler baglamigtir
XS Korneada skarlagma, 16koma, perforasyon, yaygin stafiloma, gézde
biiziisme
XF Kseroftalmik fundus

Sekil 2.4. Korneal tilserasyon/keratomalazi X3B (96).
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A vitamini mukus ve mukopretinlerin sentezi ile ilgili oldugundan
eksikliginde deride kuru ve piitiirlii bir goriiniim olan follikiiler hiperkeratoz olusur.
Kil follikiillerinin etrafinda keratin depolanmasi sonucu deri kabalasir ve ’kaz
derisi’’ goriintiisli ortaya ¢ikar (5). Gastrointestinal sistemde mukozalarda degisiklik,
iilserler ve absorbsiyon bozuklugu goriiliir (6).

A vitamini eksikligi enfeksiyonlara yatkimlik yaratmaktadir (46, 48-49).
Epitel dokusunun yapisina katildig: i¢in eksikliginde viicuda enfeksiyonlarin girisi
kolaylagir. A vitamini eksikliginde ishal ve solunum yolu enfeksiyonlarina
yakalanma riskinin arttigini1 gosteren ¢alismalar mevcuttur (75).

Kizamik enfeksiyonu swrasinda A vitamini diizeyinin distigi tespit
edilmigtir. Diisiikliiglin sebebi enfeksiyon sirasinda istahin azalmasma bagl olarak
alimm azlig1 olabilecegi gibi, karacigerden mobilizasyonun azalmasi veya akut faz
yanit1 olarak A vitamini diizeyinin diismesi olarak aciklanabilmektedir. Ayrica
kizamik enfeksiyonu sirasinda mukozalarin yeniden yapilanmasinda A vitamini
gorev almaktadir. Kizamikli ¢ocuklarda A vitamini destegi epitel hiicre
maturasyonunu ve immiin sistemi destekler, komplikasyonlar1 ortadan kaldirir ve
mortaliteyi azaltir (13, 14).

Kemik ve dis yapismin bozulmasi, yeterli keratinizasyon olmamasi, destek
dokularm etkilenmesi ve sik enfeksiyon hastaliklar1 sonucunda biiylime yavaglar (6).
A vitamininin lireme sistemindeki steroid hormonlarmin sentezinde rol almas1 nedeni
ile eksikliginde erkeklerde anormal sperm olusumu goriiliir. Kizlarda ise sik gecirilen

genitoliriner infeksiyonlarin preterm dogumu tetiklemesi ile 6lii dogum orani artar

(7).

2.1.8. A Vitamini Eksikliginin Belirlenmesi

Diinya Saglik Orgiitii kriterlerine gore klinik olarak A vitaminine 6zgii
kseroftalmi bulgularinin saptanmasi veya laboratuvar olarak serum veya plazma A
vitamini diizeyinin 20 pg/dL’nin altinda olmas1 diisiikliigii gosterir. Serum veya
plazma A vitamini diizeyinin diismesi, depolardaki A vitamini diizeyinin azaldiginin
gostergesidir. Eksikligi en erken belirleyen ve A vitamini hakkinda en saglikli bilgiyi
veren test karaciger depolarmin belirlenmesidir. Bununla birlikte invaziv bir yontem

oldugundan klinikte kullanimi miimkiin degildir (7).
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A vitamininin durumunu saptamak ve klinik durumla korele etmek amaciyla
1930’larda ilk yapilan test serum veya plazma A vitamini diizeyi 6l¢iimiidiir. Saglikl
cocuk ve erigskinlerde A vitamini durumunu en iyi yansitan test olmamakla birlikte
halen en sik kullanilan testtir (16, 91). Ancak retinol 6l¢limiiniin 1s1 ve 1s1iktan cabuk
etkilenmesi, pahali ve kompleks laboratuvar sartlar1 gerektirmesi, akut faz yanit1
olarak enfeksiyon durumlarinda diisiik diizeyde dlgiilmesi dezavantajlaridir (33).

Bunun diginda A vitamini diizeyini belirlemek amaciyla doku diizeyi, RBP
diizeyi, serbest holo-RBP/bagli holo-RBP orani, RBP/prealbumin orani, relatif doz
yanitt (RDR), modifiye relatif doz yaniti (MRDR), serum 30 giin doz yaniti,
konjunktiva impresyon sitolojisi, gorsel iyilesme zamani, anne siitii retinol diizeyi,
g0z yas1 retinol diizeyi gibi testler de yapilabilmektedir (63).

Retinol baglayici protein diizeyinin dl¢limii, retinol diizeyi Ol¢limiine gore
daha ucuz ve basit bir yontem olmasi, 1s1 ve 1siktan daha az etkilenmesi, daha az
numune gerektirmesi ve daha kisa siirede sonu¢ vermesi nedeniyle avantajli bir
yontemdir (99). Yapilan caligmalar retinol ve RBP arasinda iyi bir korelasyon
oldugunu gdstermistir. Ancak malnutrisyon ve enfeksiyon durumunda akut faz yanit1
olarak da RBP diizeyinde azalma beklenmektedir (33). Retinol ve RBP arasinda
yakin bir iliski olsa da RBP degeri icin referans araliklarinin net belirlenememis
olmast RBP Ol¢iimiiniin A vitamini durumunu yansitmadaki dezavantajidir. A
vitamini durumunu belirlemek amaciyla RBP Olglimiinii kullanan caligmalarin
sonucunda genel olarak degisik kesim degerleri belirtilmekle birlikte serum RBP
degerinin 1 mg/dL nin altinda olmas1 anormal kabul edilir (91, 100).

Prealbumin holo-RBP’yi tasiyan baslica molekiillerden biridir. A vitamini
durumunu yansitmada Ozellikle RBP ile es zamanh 6l¢iimii degerlidir. Retinol ve
RBP’ye benzer olarak enfeksiyon ve malnutrisyon durumunda azalma beklenir.
Prealbumin diizeyini azaltan en Onemli faktdr o6zellikle A vitamini depolarinin
azalmasidir (101, 102).

Relatif doz yanit testi, sinirda A vitamini depolarmi yansitmak i¢in
gelistirilmistir. Bu amagla oral A vitamini (450 mikrogram retinil asetat) alimindan
Oonce ve alimdan bes saat sonra serum retinol diizeyleri dl¢iilmektedir. Bes saat
boyunca A vitamini absorbe edilecek ve silomikronlar aracilifiyla karacigere

tagmacaktir. Karacigerde depolanma derecesine gore verilen oral dozun tiimii veya
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bir kismi karaciger tarafindan dolasima salmacak ve serum retinol diizeyi artmis
bulunacaktir. %20 ve iizeri artig sinirda veya azalmis karaciger depolarini
gostermektedir (103). Ancak RDR kolestazli olgularda, PEM’de ve sik enfeksiyon
gecirilmesi halinde yetersiz A vitamini absorbsiyonundan dolayr dogru sonug
vermeyebilir. Bu nedenle A vitaminin intravendz ve intramiiskiiler kullanimi
denenmistir (91).

Modifiye relatif doz yanit testi i¢in 3,4-didehidroretinil asetat kullanilir. 3,4-
didehidroretinil asetat verildikten dort-yedi saat sonra tek bir kan Ornegi alinr,
%6’nin iizerinde olan artiglar anlamli kabul edilir ve sinirda veya azalmis karaciger
depolarint gosterir (104). Yine malnutrisyon ve enfeksiyon durumlarinda yalanci
negatif MRDR test sonuglar1 alinabilmektedir (103).

Serum 30 giin doz yanit testi temsil edici bir popiilasyonda serum A vitamini
diizeylerinin baslangicta ve A vitamini durumunu diizeltici tedbirler alindiktan 30
giin sonra Ol¢limii esasina dayanir. Otuz giin sonunda ortalama serum A vitamini
diizeylerinde %?20-30 artis varsa o toplumda orta derecede A vitamini yetersizligi
oldugu soylenebilir. Eger %30’dan daha fazla artis olmussa ciddi A vitamini
yetersizliginden bahsedilebilir. Yaygin parazitozun bulundugu durumlarda verilen
doz yeterince emilemediginden serum A vitamini diizeyleri yilikselmez ve test
sonuclarinin yanlis yorumlanmasina sebep olabilir (28).

Diger bir 6l¢iim yontemi de MRDR’ye benzeyen izotopik olarak isaretli A
vitamininin viicutta dagiliminin saptanmasidir. Bu ydntem oldukc¢a pahalidir ve
biiyiik gruplara uygulamasi zordur (104).

Anne siitii ve gbz yas1 A vitamini 6l¢limii yapilabilecek diger testlerdir (91).
Bu oOrneklerin elde edilmesi kan 6rneginin elde edilmesinden daha kolaydir. Anne
siitii retinol diizeyinin Olglilmesi lohusanin A vitamini durumunu direk olarak
yansitmaktadir. Ayrica giinlik ihtiyacinin tamamina yakinmi anne siiti ile
karsilayacak olan siit cocugunun A vitamini diizeyini de dolayli olarak yansitacak bir
Olglimdiir. Anne siitii retinol diizeyi, laktasyondaki anne ve bebeginin A vitamini
eksikligi icin kullanilabilecek, basit ve iyi bir gdsterge olarak Onerilmektedir. Anne
stitii retinol diizeyi 1.05 pmol/L’nin veya 30 pg/dL’nin altinda ise eksiklik olarak
kabul edilmektedir (7). 2001 yilinda DSO, UNICEF ve Birlesmis Milletler Gida ve



22

Tarm Orgiitii (FAO) tarafindan yaymlanan Besin ve Beslenme Biilteni’nde; bir
toplumda annelerin;

» %10’undan daha azinda anne siitii retinol diizeyi diisiikse; hafif diizeyde,

» %10-25’inde anne siitii retinol diizeyi diisiikse; orta diizeyde,

» %25’inden daha fazlasinda anne siitii retinol diizeyi diisiikse A vitamini
eksikligi ciddi bir halk sagligi problemi olarak tanimlanmaktadir (7, 105). Ancak
retinol diizeyinin siitlin yag oranmndan ve laktasyonun asamasmdan etkilendigi
unutulmamalidir (105).

Konjonktiva impresyon sitolojisi (CIC), A vitamini durumunu gostermede
diger testler ile iyi bir korelasyon gosterir. Bu test ile A vitamini eksikliginde goblet
hiicrelerindeki atrofiye bagl olarak mukus kaybinin ortaya konmasi1 amaglanmistir.
Serit seklindeki kurutma kagid1 ile temporal bdlge bulbar konjonktivadan deskuame
hiicreler almip bir lam iizerine yayilir. Boyandiktan sonra mikroskop altinda
incelenir. Deskuame epitel hiicrelerinin varlig1 ve goblet hiicrelerinin bulunmayis1
vitamin eksikligi lehine yorumlanir. Noninvasiv bir test olmas1 ve popiilasyondaki A
vitamini durumunu iyi bir sekilde yansitmasi avantajidir ancak Ozellikle kiiciik
cocuklarda uygulanmasi zordur. Ayrica aglayan ¢ocuklarda ve kuru iklimlerde dogru
sonu¢ vermeyebilir (106).

Karanliga adaptasyon testleri A vitamini durumunun degerlendirilmesinde
biiyiik 0neme sahiptir. Ancak kiiciik ¢ocuklarda bu testin uygulanmasi zor ve
giivenilirligi azdir. Bu test yerine “visual recovery” zamant testi yapilabilir. Bu testte
cocugun retinasma parlak bir 151k kaynagindan 151k gonderilir. Daha sonra

alacakaranlikta bazi harf ve sekilleri tanimasi istenir (28).

2.1.9. Serum veya Plazma Retinol Degerlerine Gore A vitamini Diizeyi
Diinya Saglik Orgiitiine gére A vitamini diizeyi 20 pgr/dL’nin altinda ise
disiikliik, 10 pgr/dL’nin altinda ise eksiklikten s6z edilir ( Tablo 2.3) (8).
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Tablo 2.3. Serum veya plazma retinol degerlerine gore A vitamini diizeyleri.

Plazma Diizeyi

Plazma Diizeyi

A Vitamini Durumu

(ngr/dL) (umol/L)
>20 >0.70 Normal
10-20 0.35-0.69 Diistik
<10 <0.35 Eksik

28.57 pgr/dL=1 pmol/L (107).

Diinya Saglik Orgiitiiniin 2005 yilinda giincelledigi kriterlere gore;

A- Retinol diizeyi toplumun
» %5’inde 10 pug/dL’nin altinda
» %20’sinde 20 pg/dL’nin altinda ise

Y

(8, 90).

B- Toplumda ;

YV V V VY

halk saglig1 sorunu oldugu sdylenebilir (8, 108-110).

Gece korligi>% 1

Bitot lekesi >% 0.5

Korneal kuruluk, iilserasyon, keratomalazi >% 0.01

Kizamikla ilgili 6liimler %1°den fazla ise halk saghig1 sorunundan bahsedilir

Korneal skar >% 0.05 ise o toplum i¢in A vitamini eksikliginin dnemli bir

Laboratuvar hatalar1, biyolojik varyasyonlar, subklinik ve klinik enfeksiyonlar ve

protein enerji malnutrisyonu durumlarinda Olgiilen A vitamini degerleri ile klinik

bulgular arasinda her zaman tam korelasyon saglanamayabilir (33). Serum retinol

diizeyi 20 pgr/dL’nin (0.7 pmol/L) iizerinde genellikle normal olarak diistliniiliir

ancak bu bilgi ile ¢elisen bazi1 6nemli durumlar vardir:

» Diger yonlerden saglikli olan bireylerde serum A vitamini diizeyi 20-30

pgr/dL tstlinde iken karanliga adaptasyonda bozukluk goriilmiistiir.

» Serum A vitamini diizeyi 20 pgr/dL nin iizerinde olan nonkseroflatalmik

cocuklarda subklinik bozukluklar (konjunktival metaplazi gibi) saptanmaigtir.

» Klinik olarak kseroftalmisi olan bir¢ok ¢ocukta serum A vitamini diizeyleri

20 pgr/dL’nin {istiinde, normal g6z bulgular1 olan birgok ¢ocukta ise 20
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pgr/dL nin altinda bulunmaktadir.
» Malaryal hastalarda yiiksek A vitamini alimma ragmen serum retinol

diizeyi diisiik bulunmusg ancak eksiklige bagli semptomlar goriillmemistir (33).
2.1.10. A Vitamini Eksikliginin Diinyada ve Tiirkiyedeki Epidemiyolojisi

A vitamini eksikligi Ozellikle gelismekte olan {ilkelerin sorunudur. Tim
diinyada 127 milyon okul oncesi ¢ocugu, 7.2 milyondan fazla gebeyi etkiledigi
belirtilmistir. Diinya Saghk Orgiitii 1995 yilinda 39 iilkede A vitamini eksikligini
ciddi bir halk sagligi1 sorunu olarak belirlemistir. En sik 6 ay-6 yas arasindaki
cocuklarmn sorunudur (8, 111).

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2005 yilinda yaymladig1 rapora gére A vitamini
eksikligi nedeniyle okul dncesi déonemdeki 5.2 milyon ¢ocuk ve 9.8 milyon gebe
gece korliigiine sahiptir (8). Gelismekte olan iilkelerde ekonomik nedenlerle
beslenmenin yetersiz olmasi, yanlis beslenme, sik dogumlar, sik enfeksiyonlar ve en
onemlisi egitimsizlik, bireylerin, Ozellikle annelerin ve ¢ocuklarin A vitamini
depolarinin yetersiz olmasina neden olmaktadir. Etiyopya’da yapilan bir ¢aligmada
kalabalik ev yasaminin, agilama oraninin diisiikliigiliniin, yliksek dogum oranimnin ve
annelerin A vitamini hakkmdaki biling durumunun A vitamini diizeylerini etkiledigi
goriilmiistiir (112). Bu durumdan en fazla A vitamini ihtiyaci artmig olan, bilyiime
cagmdaki gocuklar ve lohusalar etkilenmektedir. Diinya Saglik Orgiitii 1988 yilinda
kseroftalmi sikligina gore diinya iilkelerini ti¢ kategoriye ayirmigtir:

e Birinci kategoride iilkenin tiimiinde veya bir boliimiinde A vitamini
eksikliginin 6nemli bir sorun oldugu Etiyopya, Gana, Nepal, Endonezya,
Hindistan gibi Afrika ve Glineydogu Asya tilkeleri,

e lkinci kategoride yeterli bilgi olmamasina ragmen énemli bir sorun
olabilecegi diisliniilen Angola, Kenya, Uganda, Afganistan, Pakistan gibi
iilkeler,

e Uciincii kategoride sporadik vakalarin goriildiigii, halk saglig1 agisindan
onemli olabilecek Cezayir, Senegal, Peru, Tayland, Misir, iran, Irak ve
Tiirkiye yer almaktadir (7).

Gliney Afrika A vitamini danisma grubunun (SAVACG) 1994-1995 yilinda
yaymladig1 bildirgede 6-71 ay arasi ¢ocuklarin %33’linde A vitamini diizeyi 20
pg/dL’nin altinda bulunmustur (107).
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Tiim diinyada A vitamini eksikligi ve kseroftalmi vakalarmnm yaklasik yarisi
giiney ve giineydogu Asya’dadir. Giiney Asya’nin ¢ogu iilkesinde A vitamini
eksikligi biliylik bir halk sagligi sorunudur (84). Hindistan’in diisiik gelir diizeyine
sahip bolgelerinde eksiklige bagli gdz bulgular1 %5-10 oraninda gozlenmektedir.
Korliikkle sonuglanan ciddi kornea lezyonlar1 ozellikle 5 yas alti cocuklarda
bulunmaktadir (9). Giiney Hindistan’in Karnataka bdlgesinde 2006 yilinda kor
cocuklar iizerinde yapilan bir ¢alismada A vitamini eksikligine bagli korliik orani
%1.3, kizamiga baglh korliikk orani %3.1 bulunmustur (113). Cin’de 2002 yilinda
yaymlanan raporda 3-12 yas arasindaki ¢ocuklarda sinirda A vitamini eksikligi
%45.1 ve ciddi A vitamini eksikligi %9.3 oraninda bulunmustur (114). Arjantin’de
2005 yilinda yapilan calismada 2-5 yas arasi cocuklarda subklinik A vitamini
eksikligi %14.3 bulunmustur (115). Gelismis iilkelerde de diyetle yetersiz alim
varliginda sporadik vakalar goriilebilmektedir (84).

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2005 yil1 verilerine gore de iilkemizde A vitamini
eksikligi sporadik vakalarm goriilebildigi ve Onemini korumaya devam eden bir
saglik sorunudur. Ancak prevelans ¢aligmalari yetersiz oldugundan tam olarak siklik
sOylenememektedir (8). Tiirkiye’de ¢ocukluk yas grubunda A vitamini diizeyini

Olemeye yonelik yapilan calismalar asagida siralanmistir (Tablo 2.4).

Tablo 2.4. Tiirkiye’de ¢ocukluk yas grubunda A vitamini diizeyini 6lgmeye yonelik
yapilan ¢aligmalar (18-26, 116-118).

Cahsmanin
Cahsmay1 yapildig: yer Yas Olgu sayis1 ve A vitamini diizeyi
yapan kisiler ve yil grubu ozelligi
A vitamini diizeyi
Kwashiorkorlu hastalarda
Hasanoglu ve >4 . 15 pgr/dL, marasmuslu
ark. (24) Ankara-1979 | 3-30 ay rnalnlitrlsyonlu > | hastalarda 29 wier/dL
12 saglikli cocuk Stalarda =5 Hgr .
bulunmus ancak goz
bulgular1 saptanmamugtir.
Tanzer ve . %15 oraninda gdz bulgulari
ark. (23) Sivas-1986 100 malnutrisyonlu cocuk saptanmigtir ¢ .
Yineleyen
akciger Retinol diizeyi % 4’iinde 10
Biiyiikgebiz enfeksiyonu pg/dL’nin altinda, %
ve ark. (26) Ankara-1990 | 0-7 yas | ve/veya 64’iinde 20 pg/dL’nin
tekrarlayan ishali | altinda saptanmustir
olan 117 ¢ocuk
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Tablo 2.4. ’Devam’’ Tiirkiye’de ¢cocukluk yas grubunda A vitamini diizeyini

Olemeye yonelik yapilan caligmalar (6, 18-26, 116-118).

Retinol diizeyi % 11.6

Ackurt ve 960 saglikli ,
ark. (20) Ankara-1992 | 717 | cocuk oraninda 20 pg/dL"nin
yas altinda saptanmigtir
Retinol diizeyi % 1.3’linde
Hatun ve ark. o 10 pg/dL’nin altinda, %
Ankara-1 -2 likl k ’
@1) nkara-1995 | 0-2 yas | 80 saglikli ¢ocu 30"unda 20 pg/dL nin
altinda saptanmigtir
Retinol diizeyi % 52’sinde
Hatun ve ark. 21 kizamikl 10 pg/dL’nin altinda, %
(25) Ankara-1995 1 0-12ay | ¢k 90.5%inde 20 pg/dL’nin
altinda saptanmistir
Sllk tekrarlayan Sik tekrarlayan ASYE’de
Malatva. eslotlunurn ol ort. retinol diizeyi 51.6
Kiiciikbay ve Y 0-7 yas my ng/dL, ishali olanlarda
1997 enfeksiyonu ve
ark. (117) ishali olan 56 47.2 ng/L ve kontrol
cocuk ile 35 grubunda 58.1 pg/dL
saglikli ¢cocuk saptanmistir
Yalemn ve ark. 42 kizamik agis1 | Retinol diizeyi % 29’unda
(llg) v Ankara-1998 | 9-20 ay | yapilan saglikl 30 pg/dL’nin altinda
cocuk saptanmistir
Retinol diizeyi % 0.6’sinde
Kurugol ve [zmir- 2000 6-59 a 160 saglikli 10 pg/dL’nin altinda, %
ark. (19) Y| gocuk 15%inde 20 pg/dL nin
altinda saptanmigtir
Retinol diizeyi hasta
Cecenve ark. | 62 pnémonili ‘;’Tlr r1111]:r)§1 rrlziiz ggr;liim
(118) Izmir-2004 3-60 ay | hasta ve kontrol K P OS’
bu ontrol grubunda % 4
g oraminda 20 pg/dL’nin
altinda saptanmigtir
Calisma ve kontrol
grubunun serum A vitamini
Tiras ve ark. 40 bronsiolitli, 20 | diizeyleri sirasi ile %17.5
(18) Ankara-2007 | 0-24 ay saglikli ¢cocuk ve %35 oraninda
10 pg/dL’nin altinda
saptanmistir
Ava ve ark. Ankara-2008 | 6 ay-15 | 29 su ¢igekli, 20 Caltl)sma Ve kontrzl o
6) as saglikli cocuk grubunun serum vitamini
( Y diizeyleri arasinda anlamli
fark saptanmamigtir (ort. 38
png/dL)
Tansug ve ark. . Retinol diizeyi % 11’inde
22) Manisa-2010 3621;‘8 100 saglikli cocuk |20 pug/dL’nin altinda

saptanmistir
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2.1. 11. A Vitamini Eksikligini Diizeltme Yollan

Diinya Saglik Orgiitii’niin gelismekte olan ve A vitamini eksikliginin dnemli
bir halk saglig1 sorunu oldugu iilkeler i¢in dnerisi; ilk 6 ay sadece anne siitiine devam
edilmesi, tamamlayict beslenmede A vitamini yoniinden zenginlestirilmis besinlerin
kullanilmasi, diyetin diizenlenmesi, eksiklige neden olabilecek hastaliklarin tedavisi,
yasam standartlarinin  yiikseltilmesi ve destek programlariyla A  vitamini
kapsiillerinin verilmesidir. Sik aralarla verilen diisiik doz tedavinin kisa siirede
verilen yiiksek doz tedaviden daha etkili oldugu gosterilmistir (17).

Gida zenginlestirilmesi; piring, biskiivi, makarna, margarin, ekmek gibi
besinlere A vitamini ilavesiyle yapilmaktadir. Burada 6nemli olan zenginlestirilen
gidanm {ilkenin her bdlgesindeki hedef gruplara ulasabilmesidir. Tiirkiye’de bazi
besin maddeleri; margarin, biskiivi ve cerez gibi, Cin’de kek ve biskiiviler,
Tayland’da unlar A vitamini ile zenginlestirilmektedir (107).

A vitamini eksikliginin 6nemli halk saglig1 problemi oldugu {iilkelerde A
vitamini destegi kullanim1 kolay, basit ve ucuz bir yontemdir (119). A vitamini
destek programlar1 c¢ocuklari kseroftalmiden korumak amaciyla 1970’lerde
gelistirilmeye baslanmistir. Periyodik A vitamini destegi gelismekte olan {ilkelerde
mortalite, morbidite ve korliiglin azaltilmasinda 6nemli bir faktordiir. A vitamini
eksikligi olan iilkelerde A vitamini destek calismalarinin; A vitamininin gece
korliigii insidansinda, akut ishal, kizamik, pndmonide, maternal anemide, piierperal
sepsis, genitoiiriner enfeksiyon ve maternal mortalitede azalmayi sagladigi
gosterilmistir (15).

Banglades, Endonezya ve Hindistan’da yenidoganlara uygulanan 50.000 TU
A vitamini destegi bu iilkelerde 6 aydan kiiciik cocuklarda mortaliteyi sirasiyla %15,
%64 ve %23 oraninda azaltmistir. Ayrica Endonezya ve Hindistan’da, ishale bagh
mortalitede %50 ve %60 oraninda azalma olmustur. Endonezya’da pndmoni,
Hindistan’da febril hastaliklara bagli mortalite oran1 %40 azalmistir. Yeterli,
zamaninda ve etkili A vitamini desteginin dogumlarin %90’dan fazlasmin evde
oldugu giiney Asya’da yenidoganlara yarar saglayacagi belirtilmektedir (75).

Diinya Saglk Orgiiti A vitamini eksikliginin endemik oldugu yerlerde
gebelik ve laktasyon donemi boyunca A vitamini destegini 6nermektedir. A vitamini

destegi; anne ve bebeklerde mortalitede, morbiditide, anemi ve infeksiyonlardan
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azalma saglamaktadir (11). XX. Uluslararast A vitamini danigma grubunun (IVACG)
2002 yili kararlarma gore A vitamini destegi ile ilgili tedavi edici ve koruyucu olmak
iizere 2 sema Onerilmektedir (120).

e Tedavi edici olarak: Kseroftalmi, ciddi malnutrisyon ve kizamikli ¢ocuklara

yiiksek doz A vitamini verilmesi dnerilmektedir (Tablo 2.5) (120).

Tablo 2.5. Tedavi edici olarak A vitamini uygulamasi.

Hastahk Yas Grubu | Doz (IU) Siire

Agir PEM, kizamik, 0-5 ay 50.000 Agir PEM’de 1 gi‘{n,

: 6- 11 ay 100.000 kizamikta 1 ve 2.giin,

kseroftalmi : .
>12 ay 200.000 | kseroftalmide 1., 2. ve 14.giin
Gece korliigii, Bitot | 13-49 yas | 10.000/giin- 3 ay siireyle
lekesi arasl 5.000/hafta
kadnlar

Aktif korneal lezyon 200.000 1., 2. ve 14. giinlerde

e Koruyucu olarak: A vitamini eksikliginin 6nemli halk sagligi problemi
oldugu iilkelerde, siit cocuklugu ve ¢ocukluk yas grubunda rutin asi
semalarina ve ulusal as1 kampanyalarma denk getirilerek, lohusalarda ise
kesin infertil donem olarak kabul edilen dogum sonrasi ilk 6 hafta i¢inde
yiikksek doz A vitamini kapsiillerinin verilmesi Onerilmektedir (Tablo 2.6)

(121).

Tablo 2.6. Koruyucu olarak A vitamini uygulamasi.

Yas Grubu Doz (1U) Siire
0-5 ay 50.000 3 doz DBT agilama sirasinda
6-11 ay 100.000 Kizamik asilamasinda
12-59 ay 200.000 4-6 ayda bir
Postpartum ilk 6 hafta| 200.000 Toplam 2 doz (24 saat ara ile)
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2.1.12. A Vitamini Fazlahg:

Cocuklarda tek doz 300.000 IU (25.000 1U/kg) veya 100 mgr, eriskinlerde
200 mgr A vitamini alinmasi halinde akut toksisiteden s6z edilir. Hafif bas agrisi,
bulanti, kusma, istahsizlik, bas donmesi, bulanik goérme, karin agrisi, kas
giicstizliigli, ishal, fontanel kabarikligi gibi belirtiler goriilir. Bu semptomlarin
tamami 24 saat i¢inde geger ve kalic1 bir yan etkiye neden olmaz (122).

Glinliik oOnerilen dozlarin 10 kati dozlarda uzun siireli A vitamini alimi
sonucunda ise kronik toksisite goriiliir. Istahsizlik, kasinti, mukozalarda kuruma,
deride pullanma, alopesi, ataksi, kemik ve kas agrisi, hepatotoksisite, hiperostozis,
pseudotiimor serebri, bas agrisi, gdrmede azalma, osteoporoz ve kalga fraktiirii riski
olur. Alim durduruldugunda bulgular genellikle birka¢ haftada kaybolur (123).

A vitamini hamileler ve yenidoganlarda uygulanma olanagi bulmus ve bu
nedenle de gilivenirliligi kanitlanmig bir ilactir. A vitamininin gebelerde kullanimi ve
dozu ile ilgili bilgiler heniiz netlik kazanmamistir. A vitamini hipervitaminozu
konjenital anomalilere neden olabilmektedir. Ozellikle organogenezisin oldugu ilk
trimestir, retinoik asit formu ve yiiksek doz kullaniminda risk daha fazladir.
Gebelerde 10.000 IU/giin {izerinde A vitamini aliminda bebekte santral sinir sistemi,
kardiyovaskiiler, iskelet, kas, iiregenital sistemde ve timus ile ilgili malformasyonlar
saptanmistir. Cilt hastaliklar1 i¢in kullanilan retinoidlerin de (oral-lokal) teratojen
olabilecegi bilinmektedir (124). Bu nedenle dogurganlik ¢agindaki kadinlara infertil
kabul edildigi postpartum ilk 6 hafta disinda kontrolsiiz A vitamini verilmesi

onerilmemektedir (125).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢aligmaya iilkemizde daha Once yapilan arastirmalardaki A vitamini
eksikligi prevelanst ve Eskigehir il merkezindeki 0-18 yas grubundaki toplam ¢ocuk
sayist goz Oniline almarak 0.95 giiven araligi ve 0.015 sapma ile minumum 1500
¢ocugun almmasi planlandi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurul’un 3 Nisan 2009 tarihli, 116 sayil1 karar1 ile ¢alisma onay1 alind1. i1 Saglik ve
Milli Egitim Miidiirliiklerinden yazili izin alindiktan sonra Il Saghk Miidiirliigii
tarafindan dnerilen ve 11 Milli Egitim Miidiirliigii tarafindan da kabul edilen diisiik,
orta ve yliksek gelir diizeyine sahip bolgelerden birer adet aile sagligi merkezi ve
okul sec¢ildi. Caligmaya her yas grubundan 100 cocugun alinmasi planlandi.
Calismanin amacini ve yontemini belirtilen formlar yaklasik 5400 aileye ulastirilds,
1810 aile c¢aligmayr kabul etti. Kiiglik yas grubundaki c¢ocuklarin katilimi
beklenenden daha az iken, daha biiyiilk yas grubundaki c¢ocuklarin daha yiiksek
oranda katilim istegi oldu ve reddedilemedi. 42 ¢ocugun kan 6rnegi yetersiz oldugu
icin ¢alisma dis1 birakildi (%2.3). Calismay1 kabul eden 0-36 ay yas grubundaki
cocuklarin ailelelerine anne siitii ile beslenme durumlari, 6ykii ve doktor tanisi ile
gecirdigi hastaliklar1 ve goz sorunlarini ayrintili olarak 6grenmek amaciyla Ek 1°de
belirtilen anket sorulari, daha biiylik yas grubundaki ¢ocuklara da Ek 2’deki anket
sorulart soruldu. 0-36 aylik ¢ocuklara vitamin alimi, D vitamini ya da polivitamin
ayirimi yapilmadan sorulmasi nedeniyle degerlendirme sirasinda goz ardr edildi. A
vitamini diizeyi diisiik ¢ikan ailelere geri doniis yapabilmek amaciyla anket formuna
telefon numaras1 ve ev adresi bilgileri eklendi. Calismaya alinan ¢ocuklarin yaslar1
15 glin-17 yas 11 ay arasinda degisiyordu. Yas gruplari belirlenirken; alt1 yasini
bitiren, sekiz yasindan giin almamis ¢ocuklar “’7 yas’’ grubunu olusturdu. 18 yasa
kadar olan diger gruplar da bu sekilde olusturuldu. A vitamini diizeyi diisiik ¢ikan
cocuklarin {i¢ giinliikk diyet ornekleri ile gilinliik aldiklar1 A vitamini ve enerjinin

yaglardan gelen miktar1 hesaplandi (126).

3.1. Antropemetrik Ol¢iimlerin Yapilmasi

Calismaya alman ¢ocuklarm viicut agirliklar1 (VA) ve boylar1 dlgiildii. I1k iki
yastaki ¢ocuklarm VA’lart ¢iplak olarak ve en fazla 10 gram hata payir olan
elektronik terazi ile, 2-18 yas grubundaki ¢ocuklar ise baskiil ile dl¢iildii. 0-2 yas
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grubu cocuklarin boylar1 yatarak, iki yasindan biiyiik olan ¢ocuklarin boylar1 ise
ayakta, baskiil tizerindeki boy dlger ile 6l¢iildii. Cocuklarin VA ve boy dlglimleri;
Center for Disease Control and Prevention 2000 verileri kullanilarak yas ve
cinsiyete gore normal degerlerle karsilastirildi. Boya gore viicut agirhigt (BGVA)
standart degerin %90-110’u olan ¢ocuklar normal kilolu, standart degerin %90’ min
alt1 olan c¢ocuklar akut PEM (BGVA standart degerin %80-90’in arasi ise hafif
derecede akut PEM, %70-80’nin arasi ise orta derecede akut PEM, % 70’inin alt1 ise
agir derecede akut PEM) olarak degerlendirildi (127). Boya gore viicut agirhigi
standart degerin %110-120 aras1 olan ¢ocuklar kilolu, %120 ve {izeri olan ¢ocuklar
obez, viicut kitle indeksi (VKI) 85-95. persentilde olanlar kilolu, 95. persentil
iizerinde olanlar obez gruba alind1 (128, 129).

3.2. Kan Orneklerinin Alinmasi ve Hazirlanmasi

Calismaya alinan tiim ¢ocuklardan yaklasik 6 ml vendz kan alindi. Alinan
kanin 2 ml’si retinol ¢alisilmak tlizere EDTA’l tiiplere konularak bes dakika siireyle
4000 rpm’de santrifiij edildi ve plazmalar1 ayrildi. Geriye kalan 4 ml kan retinol
diizeyi diisiik ¢cikan ¢ocuklarda albiimin, RBP, prealbiimin ve total protein ¢alisilmak
tizere standart biyokimya tiiplerine konuldu, bes dakika siireyle 4000 rpm’de
santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Hazirlanan plazma ve serum Ornekleri ¢alisma
zamanmna kadar Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma

Laboratuvari’nda -80°C’de dondurularak saklandi.

3.3. Retinol, Total Protein, Albiimin, RBP ve Prealbiimin Ol¢iimleri

Retinol diizeyinin 6l¢iimii Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Metabolizma ve Arastirma Laboratuvarinda, albumin, RBP, prealbliimin ve
total protein dlgiimleri Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya
Laboratuvarinda yapild.

Plazma retinol diizeyleri Agilent marka High Performance Liquid
Chromatography (HPLC) yontemi ile Chromsystems marka retinol kiti kullanilarak
calisildi. Kitin referans araligi 30-70 pg/dL (1.05-2.45 umol/L) idi.

Serum total protein dilizeyleri kalorimetrik, albumin diizeyleri

immiinotiirbidimetrik test yontemiyle “’modiiler D-P’’ cihazinda c¢alisildi. Total
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protein ve albiimin degerleri yas gruplar1 i¢in olmasi gereken normal degerlerle
karsilastirildi (130).

Serum RBP diizeyleri “’enzyme-linked immunosorbent assay’” (ELISA)
yontemi ile immundiagnostik marka ‘’Retinol baglayici protein (RBP)/RBP 4 ELISA
kiti’> kullanilarak calisildi. Retinol baglayici protein degerleri yas gruplart i¢in
olmasi gereken normal degerlerle karsilastirildi (131).

Serum prealbliimin diizeyleri ELISA yOntemi ile immundiagnostik marka
“’Prealbumin/Transthyretin ELISA kiti’’ ile ¢alisildi. Prealbiimin degerleri yas

gruplar1 i¢in olmast gereken normal degerlerle karsilastirildi (132).

3.4. Sistemik Muayenelerin Yapilmasi

Retinol degeri kitin referans araliginin altinda olan c¢ocuklar Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Poliklinigine

cagrildi. Ayn1 cocuk hekimi tarafindan ayrintili sistemik muayeneleri yapildi.

3.5. Goz Muayenesinin Yapilmasi

Retinol degeri kitin referans araliginin altinda olan c¢ocuklar Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Poliklinigine ¢agrildi. Ayni
g6z hekimi tarafindan biyomikroskopla g6z muayeneleri yapildi1 ve Schirmer Testi

uygulandi.

3.6. istatistiksel Analiz

Bulgularm istatistiksel olarak degerlendirilmesinde Statistical Package for
Social Sciences 15.0 (SPSS) paket program kullanildi. Degiskenlerin normal
dagilima uyumlar1 Shapiro-Wilks testi ile arastirildi. Normal dagilim gosteren
degiskenler icin veriler ortalama + SD olarak gosterildi, degiskenlere Student-t testi
ve Pearson korelasyon analizi uyguland. Ug¢ ve daha fazla grubun
karsilastirilmasinda varyans analizi (ANOVA), daha az grubun karsilagtirilmasinda
T-testi uygulandi. Gruplarin sayilarmin karsilastirilmasinda Kolmogorov-Smirnov
orneklem testi kullanildi. Gruplar arasinda ¢ikan anlamli farkliliklarin ayrintilar1 Post
Hoc testleri ile karsilagtirildi. Istatistiksel degerlendirmelerde p<0.05 degeri anlaml1

kabul edildi.
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4. BULGULAR
Calisma 0-18 yas grubunda yaslar1 15 giin-17 yas 11 ay arasinda degisen
941’1 (%53.2) kiz, 827’si (%46.8) erkek toplam 1768 cocukta yapildi. Caligma

grubunun yas gruplar1 ve cinse gore dagilimlar: Tablo 4.1°de gosterildi.

Tablo 4.1. Calisma grubunun yag gruplari ve cinse gore dagilimlari.

Kiz Erkek Toplam
Yasgrubu o (%) | Sap %) | Sayt (%)

0-12 ay 36 (%53.7) |31 (%463) |67 (%3.7)
1324ay |37 (%578) |27  (%422) |64  (%3.6)
3536ay |26 (%40) |39 ©%60) | 65  (%3.7)
37-48ay |41 (%532) |36 (%468) |77 (%4d)
49-60ay |37 (%474) |41 (%526) |78 (%45)
61-72ay |33 ©%55) | 27 ©%45) | 60 (%3.4)
7 yas 67  (%558) |53 (%442) | 120 (%6.8)
8 yas 40 (%66.6) |20 (%334) |60  (%33)
9 yas 43 (%426) |58 (%574) | 101 (%5.8)
10 yas 55 (%46.6) | 63 (%534) | 118 (%6.6)
11 yas ST (%442) |72 (4558) | 129 (%7.2)
12 yas 65  (%532) |57 (%46.8) | 122 (%6.9)
13 yas 73 (%52.8) |65  (%472) | 138 (%7.8)
14 yas 61 (%522) |56  (%47.8) | 117 (%6.6)
15 yas 76 (%58.1) |55 (%41.9) | 131 (%7.4)
16 yas 86 (%4682) |40  (%31.8) | 126 (%7.2)
17 yas 72 463.7) |41 (%363) | 113 (%6.4)
18 yas 36 (%43.9) |46 (656.1) |82 (%47)
Toplam | 941 (%532) | 827  (%468) | 1768 (%100)

Calisma grubunda okul 6ncesi donemdeki 531 ¢ocugun ortalama yas1 3.7 +

2.0 yas, ortalama agirhigr 16.1 + 5.7 kg, ortalama boyu 99.2 + 18.2 cm’di. Okul
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donemindeki 668 ¢ocugun ortalama yas1 10.2 + 1.6 yas, ortalama agirhigi 37.1 + 10.9
kg, ortalama boyu 142.3 + 11.4 cm’di. Addlesan yas grubundaki 569 cocugun
ortalama yas1 15.2 + 1.3 yas, ortalama agirlig1 56.3 + 12.2 kg, ortalama boyu 167.0 +
9.1 cm’di (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Okul 6ncesi, okul donemi ve addlesan donemdeki ¢ocuklarin yas gruplari,

cins, VA ve boylarma gore dagilimlari.

Yas grubu Antropometrik Kiz Erkek Toplam
Olciimler
Say1 (%) 277 (%52.2) | 254 (%47.8) | 531 (%30)
Olul mcest dimem Yas (yil) 3.7+2.1 3.6+2.0 3.7+2.0
(0-6 yas) VA (kg) 15.9+6.0 16.3 +5.4 16.1£5.7
Boy (cm) 98.8 +18.7 99.7+17.7 | 99.2+182
Say1 (%) 333 (%49.8) | 335 (%502) | 668 (%37.8)
Okul dénemi Yas (yil) 10.2+1.7 102+1.5 10.2+1.6
(7-12 yas) VA (kg) 37.0+ 10.7 372+ 11.0 | 37.1+10.9
Boy (cm) 142.4 +11.7 1423 +11.1 | 142.3+11.4
Say1 (%) 331 (%58.1) | 238 (%41.9) | 569 (%32.2)
Adélesan dénem Yas (yil) 152412 152+ 1.4 152+1.3
(13-18 yay) VA (kg) 52.649.4 61.5+13.7 56.3 +12.2
Boy (cm) 163.9+6.2 172.6+£9.5 | 167.0+9.1
Toplam 941 (%53.2) 827 (%46.8) | 1768 (%100)

Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir.

Caliyma grubunda diisiik sosyoekonomik bélgede yasayan 617 c¢ocugun
ortalama yas1 9.4 + 4.7 yas, ortalama agirlig1 33.9 + 17.5 kg, ortalama boyu 134.0 +
29.6 cm’di. Orta sosyoekonomik bolgede yasayan 666 cocugun ortalama yasi 10.6 +
5.2 yas, ortalama agirligi 39.3 + 19.3 kg, ortalama boyu 140.9 = 31.3 cm’di. Yiiksek
sosyoekonomik bdlgede yasayan 485 cocugun ortalama yasi1 9.4 + 4.3 yas, ortalama
agirhigr 37.7 £ 19.2 kg, ortalama boyu 136.8 + 28.3 cm’di. Ug grubun ortalama

yaslar1 karsilastirildiginda orta sosyoekonomik bolgedeki g¢ocuklarmn yaslari diger
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bolgelerden bilyiik bulundu (p<0.001, Tablo 4.3). U¢ grubun ortalama VA

karsilastirildiginda diisiik sosyoekonomik bolgedeki cocuklarin agirliklart diger

bolgedeki ¢ocuklardan daha az bulundu (p<0.001, Tablo 4.3). Uc grubun ortalama

boylar1 karsilastirildiginda ise orta sosyoekonomik bdlgede yasayan g¢ocuklarin

boylar1 diger bdlgelerin ¢ocuklarindan uzun bulundu (p<0.001, Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Calisma grubunun sosyoekonomik diizey, yas, cins, VA ve boylarina

gore dagilimlari.

Sosyoekonomik Antropometrik
durum olciimler Kiz Erkek Toplam
Say1 (%) 344 (%55.7) | 273 (%443) | 617 (%35)
Diisiik
Yas (yil 9.8 +4. 9+4. 4+4.
sosyoekonomik as (yil) 8 8.9 : ’ !
diizey VA (kg) 349+173 325+17.6 | 33.9+175
Boy (cm) 1353+29.7 | 132.2+29.6 | 134.0+29.6
Say1 (%) 379 (%56.7) 287 (%43.3) | 666 (%37.7)
Orta
Y 11.2+5.1 8452 10.6 £5.2
sosyoekonomik as (yil) > 98E5 0.6%5
diizey VA (kg) 39.6+17.8 39.0+21.2 | 39.3+193
Boy (cm) 14224292 | 139.1+33.9 | 1409 +31.3
Say1 (%) 218 (%44.9) 267 (%55.1) | 485 (%27.3)
Yas (yil 8.4+3.9 102 £4.5 4+4,
Yiiksek as (b 9443
sosyoekonomik VA (kg) 3284157 | 41.8+21.1 | 37.7+192
diizey
Boy (cm) 129.7+25.9 | 142.5+28.9 | 136.8+28.3
Toplam 941 (%53.2) 827 (%46.8) | 1768 (%100)

Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir.
p'<0.001: Diisiik ve orta sosyoekonomik bolge yaslar arasinda.
p?<0.001: Orta ve yiiksek sosyoekonomik bélge yaslar arasinda.

p’<0.001: Diisiik ve orta sosyoekonomik bolge VA arasinda.

p*<0.001: Diisiik ve yiiksek sosyoekonomik bolge VA arasmnda.
p’<0.001: Diisiik ve orta sosyoekonomik bolge boylari arasmda.
p®<0.001: Orta ve yiiksek sosyoekonomik bolge boylar1 arasinda.

Calisma grubunda normal kilolu ¢ocuklarin sayisi 1412, ortalama yas1 9.6 +

4.9 yas, ortalama agirligi 35.3 + 17.6 kg, ortalama boyu 135.3 + 30.5 cm’di. Hafif
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PEM’i olan cocuklarin sayis1 175, ortalama yas1 10.3 + 4.8 yas, ortalama agirligi
31.6 + 14.3 kg, ortalama boyu 140.5 + 30.4 cm’di. Orta PEM’i olan ¢ocuklarin sayis1
17; ortalama yas1 10.7 + 4.9 yas, ortalama agirhigi 30.9 = 12.0 kg, ortalama boyu
146.0 £ 30.1 cm’di. Agir PEM’1 olan ¢ocuk yoktu. Kilolu olan ¢ocuklarin sayis1 99,
ortalama yas1 11.0 + 3.6 yas, ortalama agirligi 59.5 + 22.5 kg, ortalama boyu 148.7 +
22 cm’di. Obez olan ¢ocuklarin sayisi ise 65, ortalama yag1 11.9 + 3.0 yas, ortalama
agirhigl 55.9 + 17.0, ortalama boyu 153.7 + 18.9 cm’di. Bes grubun ortalama yaslar1
karsilagtirildiginda normal kilolu ¢ocuklarin yaslar1 kilolu ve obez c¢ocuklarin
yaslarindan kiig¢iik bulundu (p<0.05, Tablo 4.4). Bes grubun ortalama boylar1
karsilagtirildiginda normal kilolu c¢ocuklarin boylari, kilolu ve obez c¢ocuklarin
boylarindan (p<0.001, Tablo 4.4); hafif PEM’li c¢ocuklarin boylar1 da obez
cocuklarin boylarindan anlamli derecede kisa bulundu (p<0.001, Tablo 4.4).



Tablo 4.4. Caligma grubunun beslenme durumu, yas, cins, VA ve boylarina gore

dagilimlari.
Beslenme durumu Antropometrik Kiz Erkek Toplam
olciimler
Say1 (%) 747 (%52.9) 665 (%47.1) | 1412 (%79.8)
Normal kilolu Yas (yil) 9.9+5.0 9.2+48 9.6+4.9
VA (kg) 354+16.6 35.1+18.6 353+17.6
Boy (cm) 135.6 £29.6 135.0+31.5 135.3£30.5
Say1 (%) 102 (%58) 73 (%42) 175 (%9.8)
Hafif Yas (yil) 10.2+4.9 10.6 £4.6 10.3+£4.8
PEM VA (kg) 30.2+13.2 33.5+£155 31.6+14.3
Boy (cm) 138.2 £29.7 143.8£31.2 140.5+£30.4
Akut
PEM Say1 (%) 12 (%70.5) 5 (%29.5) 17 (%0.96)
1£4. 3E6. x4
Orta Yas (yil) 10.7+4.7 10.8 + 6.1 10.7+4.9
PEM
VA (kg) 30.6+11.8 31.6+13.9 309+12.0
Boy (cm) 145.8 £28.0 146.6 £ 38.3 146.0 £30.1
Say1 (%) 50 (%50.5) 49 (%49.5) 99 (%5.5)
Yas (yil) 10.7+3.7 11.4+3.5 11.0+£3.6
Kilolu
VA (kg) 54.6 £20.7 64.5+233 59.5+£22.5
Fazla
kilolu Boy (cm) 143.8 £20.9 145.8 £28.0 148.7 £22.0
Say1 (%) 30 (%46.1) 35 (%53.9) 65 (%3.6)
Yas (yil) 11.5+3.3 122+2.7 11.9+3.0
Obez
VA (kg) 504+ 154 60.5+£17.2 55.9+17.0
Boy (cm) 147.7 £18.5 158.9+17.8 153.7+18.9
Toplam 941 (%53.2) 827 (%46.8) | 1768 (%100)

Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir.

p'<0.05: Normal kilolu ve fazla kilolu gocuklarin yaslar1 arasinda.
p*<0.05: Normal kilolu ve obez ¢ocuklarin yaslar1 arasinda.
p*<0.001: Normal kilolu ve kilolu ¢ocuklarin boylar arasinda.
p*<0.001: Normal kilolu ve obez ¢ocuklarin boylar: arasinda.
p’<0.001: Hafif PEM’li ve obez ¢ocuklarm boylari arasinda.
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Calisma grubundaki ¢ocuklarin retinol degerleri Tablo 4.5 ve Sekil 4.1°de
gosterildi. Tiim ¢aligma grubunun ortalama retinol diizeyi 70.4 + 16.9 pg/dL, kiz
cocuklarin ortalama retinol diizeyi 70.2 £ 16.7 pg/dL, erkek ¢ocuklarin ise 70.6 +
17.2 pg/dL olmak iizere normal degerlerde bulundu. Bazi yas gruplar1 arasinda
retinol diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli derecede fark vardi (Tablo 4.5 ve

Tablo 4.6). Cinsler arasinda retinol diizeyleri farkli bulunmadi (p>0.05, Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Yas gruplar1 ve cinse gore retinol degerleri.

Kizlarin retinol Erkeklerin retinol Ortalama retinol
Yas grubu degeri*(pg/dL) degeri*(pg/dL) degeri*(pg/dL)

0-12 ay 58.2+15.1 (23-96) 60.0 £16.8 (23-96) 59.8+15.8 (23-96)
13-24 ay 66.6 £19.9 (23-98) 63.7+18.4 (24-98) 65.4+19.1 (23-98)
25-36 ay 64.6 £ 18.0 (28-94) 61.7 £18.4 (26-98) 62.9+18.1 (26-98)
37-48 ay 71.0 £ 14.5 (37-95) 66.1+ 15.9 (28-91) 68.7+15.3 (28-95)
49-60 ay 64.2+17.6 (32-96) 70.2+ 15.4 (43-98) 57.3£16.7 (32-98)
61-72 ay 67.8+15.3 (35-98) 65.7£11.9 (31-85) 66.8+13.8 (31-98)
7 yas 62.7+18.6 (25-99) 68.4+16.6 (33-100) 65.2+17.9 (25-100)
8 yas 67.4+19.4 (20-100 ) 62.6+14.8 (31-89) 65.8+18.0 (20-100)
9 yas 64.0+15.5 (31-98) 67.1£17.7 (32-95) 65.8+16.7 (31-98)
10 yas 69.1 £15.1 (37-100) 66.3+£18.5 (30-101) 67.6+17.8 (37-101)
11 yas 66.7 £ 15.5 (29-98) 68.6+16.8 (28-100) 67.7£16.2 (28-100)
12 yas 73.9+ 15.7(29-100) 69.4+17.0 (33-106) 71.8+£16.4 (29-106)
13 yas 73.3 £14.6 (42-99) 73.8+18.4 (17-101) 73.5+16.4 (17-101)
14 yas 73.1+17.4 (23-101) 76.8+16.2 (19-104) 74.8+16.8 (19-104)
15 yas 79.0 £12.9 (32-100) 76.3+13.8 (43-98) 77.9+13.3 (32-100)
16 yas 73.7 £14.8 (37-99) 77.6+13.4 (56-100) 75.0+14.4 (37-100)
17 yas 75.7£15.0 (41-99) 80.2+15.7 (31-101) 77.3+15.3 (31-101)
18 yas 73.9£16.1 (33-98) 82.9£11.3 (56-102) 70.0+14.2 (33-98)
Toplam 70.2 £16.7(20-101 ) 70.6£17.2(17-106) 70.4+16.9 (17-106)

*: Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez i¢indeki veriler minumum ve
maksimum degerlerdir.

p>0.05: Kiz ve erkeklerin retinol diizeyleri arasinda.




Tablo 4.6. Retinol degerlerinin yas gruplar1 arasindaki ¢oklu karsilastirilmasi.
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Sekil 4.1. Yas gruplarina gore ortalama retinol degerleri.

Okul 6ncesi donemdeki ¢ocuklarm ortalama retinol degeri 65.2 + 17.0 pg/dL
iken, okul donemindeki c¢ocuklarin ortalama retinol degeri 69.2 + 16.9 pg/dL,
addlesan donemdeki ¢cocuklarin 76.7 + 14.9 pg/dL olarak bulundu. En diisiik ortalama
retinol degeri okul 6ncesi donemde, en yliksek ortalama retinol degeri ise addlesan
donemde idi. Gruplar arasinda retinol degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli

fark vardi (p<0.001, Tablo 4.7, Sekil 4.2).

Tablo 4.7. Okul 6ncesi, okul donemi ve addlesan donemdeki ¢ocuklarin retinol

diizeylerinin karsilastiriimasi.

Yas grubu Say1 Retinol degeri (ng/dL)* p
OKkul oncesi donem
531 65.2+17.0 (23-100
(0-6 yas) (23-100)
p'<0.001
(7-12 yas)
p’<0.001
Adoélesan donem 569 76.7 £14.9 (19-104)
(13-18 yas)

*. Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez i¢indeki veriler minumum ve
maksimum degerlerdir.
p': Okul 6ncesi donem ile okul donemi arasinda.



p*: Okul 6ncesi dénem ile adolesan donem arasinda.
p’: Okul dénemi ile adélesan dénem arasinda.

78 -
76 4
74 4
72 4
70 4
68 -
66 -
64 -
62 -
60 -
58

5,2

Retinol Degeri (pg/dL)

76,7

69,2

0-6

7-12

13-18

Yas Grubu
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Sekil 4.2. Okul 6ncesi donem, okul donemi ve addlesan donem arasinda ortalama

retinol degerleri.

Diistik sosyoekonomik bdlgede yasayan ¢ocuklarin ortalama retinol degeri

67.6 £16.7 ng/dL, orta sosyoekonomik bdlgede yasayan ¢ocuklarin ortalama retinol

degeri 71.7 +17.5 pg/dL ve yiiksek sosyoekonomik bolgede yasayan cocuklarin

ortalama retinol degeri 72.2 +15.9 pg/dL bulundu. Bdlgelerin plazma retinol

diizeyleri karsilastirildiginda diisiik sosyoekonomik bdlgenin ortalama retinol

diizeyi diger bolgelere gore anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.001, Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Retinol diizeylerinin sosyoekonomik bolgelere gore karsilagtirilmasi.

Say1 Retinol degeri (ng/dL)* p
Diisiik sosyoekonomik bolge -
$ 2 g 617 67.6 £16.7 (23-101) p'<0.001
2
Orta sosyoekonomik bolge i p'<0.001
y g 666 71.7£17.5 (17-106) 750,05
Yiiksek sosyoekonomik bolge 485 72.2 £15.9 (19-104)
Toplam 1768 70.4 £16.9 (17-106)

*. Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez icindeki veriler minumum ve

maksimum degerlerdir.

p': Diisiik ile orta sosyoekonomik bolge arasinda.

p*: Dissiik ile yiiksek sosyoekonomik bdlge arasinda.
p’: Orta ile yiiksek sosyoekonomik bélge arasinda.
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Nutrisyonel duruma gore retinol degerleri karsilagtirildiginda normal kilolu
cocuklarin ortalama retinol degeri 70.3 + 16.9 pg/dL, hafif derecede malnutrisyonlu
cocuklarin 67.6+17.3 pg/dL, orta derecede malnutrisyonlu c¢ocuklarin 63.5£18.0
ng/dL, kilolu ¢ocuklarin 74.3 + 17.1 pg/dL ve obez ¢ocuklarin ortalama retinol degeri
74.9 £ 14.7 bulundu. Tiim ¢aliyma grubu gdz Oniine alindiginda en disiik ortalama
retinol degeri orta derecede malnutrisyonu olan grupta idi. Hafif PEM’i olan
cocuklarin ortalama retinol degerleri kilolu ve obez cocuklarin ortalama retinol

degerlerinden anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05, Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Retinol diizeylerinin beslenme durumlarina gore karsilastirilmasi.

Say1 Retinol degeri (ng/dL)* p
Normal kilolu 1412 70.3 £16.9 (20-106)
Akyt | Hafif PEM | 175 67.6£17.3 (32-100) o005
p .
PEM 1 Orta PEM | 17 63.5+18.0 (32-100) 1<0.05
3
Fagla Kilolu 99 743 £ 17.1 (25-100) p>0.05
Kilolu Obez 65 749 = 14.7 (33-101)
Toplam 1768 70.4 +£16.9 (17-106)

*. Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez icindeki veriler minumum ve
maksimum degerlerdir.

p': Hafif PEM ile kilolu gocuklar arasinda.

p* Hafif PEM ile obez ¢ocuklar arasinda.

p3: Diger tiim gruplar arasinda.

Calismaya katilan ¢ocuklar 6ykii ve doktor tanili sik gecirdikleri hastaliklar,
son bir ay igerisindeki hastaliklar1 ve calismanmn yapildigi anda gegirdikleri
hastaliklar yoniinden degerlendirildiginde en sik USYE (farenjit, siniizit, otit, grip)
ve ASYE (bronsit, bronsiolit) gecirdikleri saptandi (Tablo 4.10). Calisma grubunda
sik tekrarlayan hastaligi olan 162 g¢ocuk, son bir ay icerisinde hastalik geg¢irdigini
sOyleyen 256 ¢ocuk ve ¢alismanm yapildigi anda hasta oldugunu belirten 87 ¢ocuk
vardi (Tablo 4.10).



Tablo 4.10. Calisma grubunun gecirdigi hastaliklar (n=1768).
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Sik Son bir ay Cahlismamn yapildig:
Hastahklar tekrarlayan icerisinde gecirilen anda gecirilen
hastahiklar hastahiklar hastahiklar
USYE 96 215 72
ASYE 27 13 4
Allerjik Rinit 6 4
Alerjik Astim Atag: 14 4 1
AGE 0 5 0
IYE 7 9 4
Kirma Kusuru 4 0 0
Diger Hastaliklar 8 6 3
Toplam (%) 162 (%9.1) 256 (%14) 87 (%4.9)

AGE: Akut gastroenterit.

IYE: Idrar yolu enfeksiyonu.

Hastalik Oykiisii veren ve vermeyen c¢ocuklar arasinda retinol diizeyleri

acisindan anlamli fark saptanmadi (p>0.05, Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Hastalik dykdisii ile retinol diizeylerinin karsilastiriimasi.

Say1 Retinol degeri (ng/dL)* p
Sik tekrarlayan Var 162 71.0 £10.7 (59-88) 005
hastalik Yok | 1605 62.1 = 18.6 (26-93)
Son bir ay Var 256 60.4 £ 16.2 (56-33)
icerisinde hastalik p>0.05
Yok 1510 63.4 +18.6 (26-98)
Cahsmanin Var 87 48.6 = 17.8 (28-59)
yapildig1 anda p>0.05
hastahk Yok 1679 63.6 = 18.0 (26-98)

*: Veriler ortalama = SD olarak gdsterilmistir. Parantez i¢cindeki veriler minumum
ve maksimum degerlerdir.
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Hastalik dykiileri iginde USYE ve ASYE tarifleyen cocuklar arasinda retinol
diizeyleri acisindan anlamli fark saptanmadi (p>0.05, Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu ve ASYE tarifleyen ¢cocuklarin

ortalama retinol diizeylerinin karsilastirilmasi.

Sayi Retinol degeri p
(ng /dL)*
Sik Tekrarlayan USYE 96 68.5 = 16.5 (25-100)
Solunum Yolu
Enfeksiyonu ASYE 27 66.5 + 19.1 (39-98) p>0.05
Son Bir Aydaki USYE 215 70.6 + 17.7 (23-104)
Solunum Yolu
Enfeksiyonu ASYE | 13 65.2 + 17.5 (45-94) p>0.05
Cahsmanin USYE 72 65.5 + 19.4 (24-100)
Yapildig1 Anda
Solunum Yolu ASYE | 4 72.6+19.1(48-94) | p>0.05
Enfeksiyonu

*: Veriler ortalama = SD olarak gdsterilmistir. Parantez i¢cindeki veriler minumum
ve maksimum degerlerdir.

Calisma grubumuzdaki alt1 aydan kiiglik 43 bebegin beslenme sekli
sorgulandiginda 34 {iniin (%79) sadece anne siitli (AS) ile, yedisinin AS ile birlikte
formiil mama (FM) ile beslendigi, iki bebegin ise sadece FM aldig1 saptandi. Alt1
aydan kii¢iik bebeklerin ortalama retinol degeri 58.5 + 16.9 pg/dL idi. 7-12 ay
arasindaki 24 bebegin beslenme sekli sorgulandiginda yedisinin (%29.2) AS ve
tamamlayici beslenme (TB) ile, 17’sinin (%70.8) TB ile beslendikleri bulundu. 7-
12 aylik bebeklerin ortalama retinol degeri 60.2 + 15.9 pg/dL idi. 13-24 ay
arasindaki 64 bebegin 30’unun (%46.8) AS ve TB ile, 32’sinin (%50) TB ile
beslendikleri bulundu. 13-24 aylik bebeklerin ortalama retinol degeri 68.6 + 18.0
pg/dL idi. Calisma grubunda 24 aydan biiylik AS alan bebek bulunmuyordu. Alti
aydan kiiglik, 7-12 ay aras1 ve 13-24 aylik bebeklerin beslenme sekilleri retinol
degerlerinde istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (p>0.05, Tablo 4.13).
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Tablo 4.13. 0-24 aylik bebeklerin beslenme sekillerine gore retinol diizeylerinin

karsilastirilmast.
Yas Beslenme Sekli Say1 Retinol degeri (ng/dL)* p
AS 34 59.5+£17.2 (23-96)
0-6 Ay AS+FM 7 58.5+14.4 (51-89) p>0.05
FM 2 57.0 +28.2 (37-77)
7-12 Ay AS+TB 7 62.0+20.8 (29-88)
p>0.05
TB 17 58.5£11.0 (44-83)
AS+TB 30 65.1+18.5 (23-98)
13-24 Ay p>0.05
TB 32 65.0 +20.2 (24-96 )

*. Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez icindeki veriler minumum ve
maksimum degerlerdir.

AS: Anne siiti.  FM: Formill mama. TB: Tamamlayic1 beslenme.

Calismaya alinan tiim ¢ocuklarin retinol degerleri ile antropometrik 6lgiimleri,
total protein, albiimin, prealbumin ve RBP degerleri arasindaki iligki Tablo 4.14’de
gosterilmigstir. Ortalama retinol degerinin yas, boy ve VA ile pozitif korelasyon

gosterdigi bulunmustur (p<0.001, Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Calisma grubunda retinol diizeyinin yas, boy, VA, T. protein,

albumin, prealbumin ve RBP ile iligkisi.

Retinol
(ng/dL)
Retinol
(ng/dL)
Yas r=0.285
(ayhk) p<0.001
Boy =0.294
(cm) p<0.001
VA r=0.331
(kg) p<0.001
T.protein r=-0.455
(g/dL) p<0.05
Albumin r=-0.528
(g/dL) p<0.05
Prealbumin r=-0.198
(mg/dL) p>0.05
RBP r=0.012
(g/dL) p>0.05
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Caliymaya alinan tiim g¢ocuklarin retinol degerleri incelendiginde smir
degerin altinda (<30 pg/dL) kalan toplam 20 ¢ocuk (%1.3) oldugu saptandi. A
vitamini diislikligi (AVD) saptanan ¢ocuklarm yas, cinsiyet, beslenme durumu,
sosyoekonomik diizey, laboratuvar tetkikleri, sistemik ve géz muayene bulgulari
Tablo 4.15°de gosterildi.

A vitamini diisiikliigii saptanan 20 ¢ocugun 12’si kiz (%60), sekizi erkek
(%40), ortalama yaslar1 6.8, ortalama retinol degeri 25.5 pg/dL, minimum retinol
degeri 17 pg/dL, maksimum retinol degeri 29 pg/dL bulundu. Yaglar1 2 ay ile 15
yas arasinda degisen ¢ocuklarin 13 tanesi okul oncesi donemde, 5 tanesi okul
doneminde ve 2 tanesi addlesan donemde idi (Sekil 4.3.A, Tablo 4.16). Okul
oncesi donemdeki ¢ocuklarin  %2.43’linde, okul donemindeki c¢ocuklarin
%0.74’linde ve addlesan donemdeki ¢cocuklarin %0.35’inde AVD saptand1 (Sekil
4.3.B, Tablo 4.16). A vitamini degeri diisiik ¢ikan 20 ¢ocugun sosyoekonomik
bolgeleri incelendiginde 9 cocuk diisiik, 6 cocuk orta ve 5 cocuk da yiiksek
sosyoekonomik bdlgede yasiyordu (Sekil 4.4.A, Tablo 4.16). Diisiik
sosyoekonomik bolgede yasayan cocuklarin %1.45’inde, orta sosyokeonomik
bolgede yasayan ¢ocuklarin %0.90’1nda, yliksek sosyoekonomik bolgede yasayan
cocuklarn %1.03’tinde AVD saptandi (Sekil 4.4.B, Tablo 4.16). A vitamini
diistikligii ¢cikan ¢ocuklar beslenme durumlar1 yoniinden degerlendirildiginde 14
cocugun normal kiloda, 5 ¢ocugun malnutrisyonlu ve bir ¢ocugun da fazla kilolu
oldugu bulundu (Sekil 4.5.A, Tablo 4.16). Normal kilolu ¢ocuklarin
%0.0009’unda, akut PEM’li cocuklarin 9%0.26’sinda, fazla kilolu cocuklarin
%0.006’sinda VAD saptandi. A vitamini disiikligliniin en yiiksek oranda okul
oncesi donemde, diisiik sosyoekonomik bolgede yasayanlarda ve akut PEM’li
cocuklarda oldugu goriildi (Sekil 4.3.B, Sekil 4.4.B, Sekil 4.5.B, Tablo 4.16). A
vitamini degeri diisik ¢ikan ¢ocuklarin serum Orneklerinden calisilan ortalama
alblimin degeri 4.6 g/dL (normal), prealbumin degeri 18.1 mg/dL (normal), RBP
degeri 15.7 mg/L (normal) ve total protein degeri 6.8 g/dL (normal) idi. Yas
gruplari,  sosyoekonomik diizey ve beslenme durumlar1  agisindan
karsilagtirildiginda retinol, alblimin, prealbiimin, RBP ve total protein degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05, Tablo 4.16).



Tablo 4.15. A vitamini diisiikliigii saptanan grubun yas, cinsiyet, 0-24 ay arasindaki ¢ocuklarin beslenme sekli, giinliikk A vitamini ve enerjinin

yaglardan gelen miktari, hastalik 6ykiisii, sosyoekonomik diizey, ¢alisilan laboratuvar tetkikleri, sistemik muayene ve géz muayene
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bulgular.
Giinliik Eﬁ::'ljlillllli(n Sosyo Total Pre

VAD Cikan . Nasil Beslenme A Vit . Hastahk . Retinol* . Albumin RBP* . Sistemik Goz

Yas | Cins .. . Yagdan R ekonomik protein albumin* .
Cocuklar Beslendigi Sekli allIIll Gelen OyKkiisii Diizey pg/dL g/dL g/dL mg/L mg/dL Muayene | Muayenesi

] (AU/gin) |y poyarn (%)

1(0.Y.) 2 ay E AS+FM N 723 (Y) 36 Yok Yiiksek 23 5,9 4,6 7,5 20 N N
2(AY.) Jay | K AS N 1290 (N) 35 Yok Orta 28 5,6 4,3 12 16.6 N N
3(0.E.) 9 ay K AS+TB 1.PEM 750 (Y) 42 USYE Diisiik 29 7,2 4,5 12 18.8 1.PEM N
4(A.C.) 1 K AS+TB N 1500 (N) 45 USYE Diisiik 23 7,1 5 18,5 9.9 N N
5(A.T.) 1,5 E AS+TB N 1100 (N) 42 USYE Diisiik 24 6,5 4,5 19 18.2 N N
6(M.A)) 2 E AS+TB N 1000 (N) 39 Yok Yiiksek 26 6,9 4,8 25,5 20 N N
TM.U.) 2,5 E N 725 (Y) 35 USYE Diisiik 28 6,6 4,7 11 16.9 N N
8(S.T.) 2,5 K N - - Yok Diisiik 28 6,4 4,6 14 20.8 - -
9(D.A) 2,5 K N - - Yok Orta 29 6,7 4,5 20 21 - -
10(Y.C.) 3 E N 600 (Y) 35 Yok Diisiik 28 7,1 4,8 11 14.6 N N
11(H.Y.) 6,5 K N 1400 (N) 41 Yok Yiiksek 29 7,1 4,6 20 19 N N
12(E.L) 6,5 K 1.PEM 815 (Y) 38 Yok Orta 26 6,9 4,5 16 18.6 1.PEM N
13(E.G.) 7 K FK 1620 (N) 40 USYE Orta 25 7,2 4,6 27 16.7 FK N
14(B.C.) 7,5 K N 720 (Y) 35 Yok Orta 20 7,1 4,5 11 19 N N
15(B.B.) 10 | K N 1695 (N) 29 (Y) Yok Diisiik 29 6,6 4,5 7 18.4 N N
16(M.B.) 10 | E N 2050 (N) 40 Yok Diisiik 28 7 47 25,5 18.6 N N
17(Y.A)** | 12,5 E 1.PEM 1200 (Y) 36 Yok Orta 17 8,1 5,2 11 23 1.PEM N
18(S.T.) 12,5 K 1.PEM 1000 (Y) 25 (Y) Yok Diisiik 29 6,8 4,8 8 20.8 1.PEM Anormal
19(A.B)** | 13,5 E 1.PEM - - Yok Yiiksek 19 7,4 4,9 15,5 19 - -
20(Z.A.) 15 | K N 2160 (N) 43 Yok Yiiksek 23 6,9 47 22,5 18.2 N N

AS: Anne siiti. FM: Formiil mama. TB: Tamamlayict beslenme. N: Normal.
* Normal Degerler: Retinol: 30-70 ng/dL. RBP: 0-5 giin: 8-45 mg/L, 1-9 yas: 10-78 mg/L, 10-13 yas: 13-99 mg/L, 14-19 yas: 30-92 mg/L. Prealbumin: 17-42 mg/dL.

*% : Diinya Saglik Orgiitii kriterlerine gore (20 ug/dL’nin alt1) A vitamini degeri diisiik ¢ikanlar.

- : Ulasilamayan ¢ocuklar.

PEM: Protein enerji malnutrisyonu. FK: Fazla kilolu. Y: Yetersiz.
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Tablo 4.16. A vitamini diisiikliigii saptanan ¢ocuklarm yas gruplari,sosyoekonomik

diizeyleri ve beslenme durumlarina goére karsilastirilmasi (n=20).

. - Pre
Retinol Albiimin - RBP T.protein
Say1 (%) % % albiimin " %
(ng/dL) (g/dL) (mg/dL) * (mg/dL) (g/dL)
OKkul oncesi
dénem 13 (%65) | 26.6 (23-29) | 4.6 (4.3-5) | 18.4(9.921) | 16.4(7.527) | 6.7 (5.6-7.2)
z Okul donemi | 5 (%25) | 24.6(17-29) | 4.7 (45-52) | 19.9 (18.4-23) | 12.5(7-25.5) | 7-1(6.6-8.1)
B
§ Adélesan 2 (%10) | 21(19-23) | 4.8(4.749) | 18.6 (18.2-19) | 19 (5.5-22.5) | 7-1(6.9-7.4)
donem
Diisiik
o | sosyokeonomik | 9 (%45) | 273(2329) | 46 (45-5) | 17.4(9.9208) | 14(7-255) 6.8 (6.4-7.2)
= diizey
°: Orta
Z g | sosyoekonomik | 6(%30) | 241 (17-29) | 4.6(4.3-52) | 19.1(16.6-23) | 16.1(11-27) | 6.9 (5.6-8.1)
@ g diizey
S Yiiksek
© | sosyoekonomik | 5(%25) | 24(19-29) | 4.7(464.9) | 19.2(18.2-20) | 18.2(7.5:25.5) | 6.8 (5.9-7.4)
diizey
. ngirl';}?ll 14 (%70) | 26.1(20-29) | 4.6 (4.3-5) | 17.9(9.9.21) | 16.0(7-25.5) | 6.6 (5.6-7.1)
EE Akut
%‘5 PEM 5 (%25) | 24 (17-29) | 4.7(45-52) | 20.4(18.6-23) | 12.5(8-16) | 7.2(6.8-8.1)
D
| = Fazla o
16.7 27 7.2
Kilolu 1 (%5) 25 4.6

*. Veriler ortalama + SD olarak gosterilmistir. Parantez icindeki veriler minumum ve
maksimum degerlerdir.
p>0.05: Retinol, albiimin, prealbiimin, RBP ve total protein degerlerinin yas gruplari,
sosyoekonomik diizey ve beslenme durumlarina gore karsilagtirilmasi.

Say1

1E

Okul 6ncesi donem Okul dénemi

Addlesan donem

‘l Okul 6ncesidonem 0O Okul dénemi @ Addlesan dénem ‘

%0.74

%0.35

%2.43

‘ B Okul 6ncesi donem 00 Okul donemi @ Adélesan donem

Sekil 4.3.A.
Sekil 4.3.A.Retinol diizeyi diisiik ¢ikan ¢ocuklarin yas gruplarina gore dagilima.

Sekil 4.3.B.

B.Okul 6ncesi donem, okul donemi ve addlesan donemdeki ¢ocuklarda
retinol diistik[iiglintin sikl1g1.




Say!
ED N B~ o oo

T T
Dilsiik Orta sosyoekonomik Yiiksek
sosyoekonomik diizey diizey sosyoekonomik diizey

%1.03

%1.45

%0.90

| Diisiik sosyoekonomk diizey 0 Orta sosyoekonomik diizey

O Y iksek sosyoekonomik diizey

m Diisik sosyoekonomk diizey 0O Orta sosyoekonomik diizey

0 Y Uksek sosyoekonomik dizey

Sekil 4.4.A.

Sekil 4.4.B.
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Sekil 4.4.A.Retinol diizeyi diislik ¢cikan ¢ocuklarin sosyoekonomik bolgelerine gore

dagilima.

B.Diisiik sosyokeonomik bdlge, orta sosyoekonomik bdlge ve yiiksek
sosyoekonomik bdlgede yasayan ¢ocuklarin retinol diisiikliigliniin sikligi.

14

2. % 0,006 %0,0009
>{0+ @ Normal kilolu
By @ Normal Kioly O Akut PEM

6! O AkutPEM @ Fazla kiolu

4 0O Fazla kilolu

2 %0,26

0 : : ‘

Normalkilolu ~ Akut PEM  Fazla kilolu
Sekil 4.5.A. Sekil 4.5.B
Sekil 4.5.A.Retinol diizeyi diislik olan ¢ocuklarin beslenme durumlarina gore
dagilimlari.
B.Normal kilolu, akut PEM’li ve fazla kilolu ¢ocuklarda retinol
diistikligiiniin siklig1

A vitamini diisiikligli saptanan cocuklarin diyetleri ayrmntili olarak

sorgulandiginda giinliik A vitamini aliminin sekiz ¢ocukta yetersiz oldugu bulundu.

A vitamini diisiikliigii olan ¢ocuklarin sadece biri stk USYE ve biri de sik astim

atag1 gecirdigini tariflemisti. Son bir ay igerisinde ii¢c cocuk USYE gecirdigini

belirtmisti. Calismanm yapildig1 anda ise ii¢ cocuk USYE oldugunu tariflemisti

(Tablo 4.15).

A vitamini diigiikligli ¢ikan ¢ocuklarin ikisine ulasilamadigi, bir cocuk da

muayene i¢in hastaneye gelmek istemedigi i¢in 17’sine sistemik muayene ve goz
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muayenesi yapildi. Protein enerji malnutrisyonu olan c¢ocuklarin sistemik
muayenelerinde cilt alt1 yag dokusu azalmis bulunurken, fazla kilolu ¢ocugun cilt
alt1 yag dokusunun arttig1 bulundu. G6z muayeneleri yapilan ¢ocuklardan sadece
birinde Schirmer testi 8.8 mm (slipheli bozuk) bulundu. Cocuklarin higbirinde
karanlikta gérme bozuklugu yoktu.

A vitamini disiikligi saptanan 20 ¢ocugun tiimiiniin total protein ve
alblimin degerleri normal sinirlarda, dort cocugun RBP degeri ve alt1 ¢gocugun
prealbumin degeri diisiik saptandi. Hem prealbumin, hem de RBP degeri diisiik
saptanan ¢ocuk yoktu. Retinol baglayict protein degeri diisiik ¢ikan ¢ocuklardan
ticiinde hafif derecede akut PEM mevcuttu ve giinlik A vitamini alimlari
yetersizdi. Prealbumin degeri diisiik ¢ikan alt1 ¢ocugun hepsi okul Oncesi yas
grubunda, dordii diisiik, ikisi orta sosyoekonomik bolgeden geliyordu. Ugiiniin
glinlik A vitamini alimi yetersizdi ve ikisi hastalik tariflemisti. Schirmer testi
stipheli bozuk olan addlesan kiz ¢ocugu, diisiik sosyoekonomik bolgeden geliyordu
ve hafif derecede akut PEM’i mevcuttu. Giinlik A vitamini alimi yetersizdi,
hastalik oykiisii yoktu. Retinol degeri diisiik (29 pg/dL) ve RBP degeri diisiik (8
mg/L); total protein, alblimin ve prealbiimin degerleri normal bulundu (Tablo
4.15).

Calismaya alinan tiim c¢ocuklarin retinol diizeyleri degerlendirildiginde
DSO’niin kabul ettigi smir degerin (20 pug/dL nin alt1) altinda olan sadece iki cocuk
vardl (%0.11). Retinol degeri 19 pg/dL bulunan ¢ocuk 13,5 yasinda ve erkekti.
Yiiksek sosyoekonomik bdlgeden geliyordu. Boya gore viicut agwhigi hafif
derecede akut PEM ile uyumluydu, hastalik tariflememisti. Sistemik muayene ve
g6z muayenesi i¢in arandiginda ulasilamadi. Total protein, albumin, RBP ve
prealbumin degerleri normal smirlardaydi. Retinol degeri 17 pg/dL olan 12,5
yasindaki diger ¢cocugun hafif derecede akut PEM’i mevcuttu, orta sosyoekonomik
bdlgeden geliyordu. Hastalik tariflemeyen ¢ocugun sistemik ve gdz muayenesi
normal olarak degerlendirildi. Total protein, albiimin ve prealbumin diizeyleri

normal iken RBP degeri diisiik (11 mg/L) bulundu (Tablo 4.15).
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5. TARTISMA

A vitamini diisiikligli 6zellikle gelismekte olan iilkelerde onemli bir halk
saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir. Diinya Saglik Orgiitiiniin 2002 yilinda
yayinladig1 raporda tiim diinyada 127 milyon okul 6ncesi donemdeki ¢ocugu, 7.2
milyondan fazla gebeyi etkiledigi belirtilmistir (111). Sifir-dort yas arasindaki
cocuklarda A vitamini eksikligi %21, gebelerde gece korligii prevelansi %5
civarindadir. A vitamini eksikliginin ve sonuglarinin en sik goriildiigii yerler Afrika
ve Asya kitasidir (133). Gelismis lilkelerde de diyetle alimm yetersizligine baglh
olarak sporadik vakalar goriilebilmektedir (84).

A vitamini eksikligi viicudun gesitli hiicre ve organlarini etkileyen sistemik
bir hastaliktir. Semptom ve bulgular genellikle ge¢ donemde ortaya ¢iktigindan A
vitamini eksikliginin saptanmasi giictiir (1). Klinik olarak belirgin bulgu vermese
de enfeksiyon riskini arttirmasi nedeniyle 6zellikle solunum yolu enfeksiyonlar1 ve
ishalle iliskili mortalite ve morbidite oranin1 yiikseltir (32, 134).

A vitamini diizeyini saptamaya yonelik en sik kullanilan yontem plazma A
vitamini $l¢iimiidiir (91). Diinya Saglk Orgiitiiniin 2005 yilinda giincellenen
kriterlerine gore plazma retinol diizeyinin 20 pgr/dL veya 0.70 pmol/L’den yiiksek
olusu A vitamini diizeyinin normal oldugunu gosterir. Retinol diizeyi toplumun
%5’inde 10 pg/dL‘nin altinda, %20’sinde 20 pg/dL’nin altinda ise halk saghgi
sorunu oldugu kabul edilir (107). Diinya Saglik Orgiitiine gore iilkemizde A
vitamini eksikligi sporadik vakalarmn goriilebildigi ve 6nemini korumaya devam
eden bir saglik sorunudur, ancak prevelans ile ilgili ¢aligmalar yeterli sayida
degildir (8). Ulkemizdeki c¢alismalar daha ¢ok degisik hastalik gruplarinda
yapilmaistir.

Ulkemizde saglikli ¢ocuklarda A vitamini eksikliginin sikligma ydnelik
birka¢ ¢aligma mevcuttur. Ackurt ve ark. (20) 1992 yilinda Ankara’da, 7-17 yas
grubundaki 960 saglikli ¢cocugun %11.6’sinda A vitamini diizeyini 20 pg/dL’nin
altinda saptamustir. Hatun ve ark. (21) 1995 yilinda Ankara’da, yaslar1 0-24 ay olan
80 saglikli cocukta yaptiklar1 ¢alismada ise ¢ocuklarm %1.3’iinde 10 pg/dL’nin
altinda, %30’unda 20 pg/dL’nin altinda saptamis olup A vitamini eksikliginin bir
halk sagligi sorunu oldugunu belirtmislerdir. Kurugél ve ark. (19) 2000 yilinda
[zmir’de, yaslar1 6-59 ay aras1 160 saglikli ocukta yaptiklar1 calismada serum A
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vitamini diizeyini ¢ocuklarin %0.6’sinda 10 pg/dL’nin altinda, %15’inde 20
pg/dL’nin altinda saptamiglardir. Tansug ve ark. da (22) 2010 yilinda 36-48 ay
arasindaki 100 saglikli cocugun %I11’inde A vitamini diizeyini 20 pg/dL’nin
altinda saptamiglar ve AVD’nin orta derecede bir halk sagligi sorunu oldugunu
belirtmiglerdir.

Hasanoglu ve ark. (24) 54 malnutrisyonlu ¢ocukta yaptiklari ¢alismada A
vitamini diizeyini diisiik bulmus ancak goz bulgularina rastlamamislardir. Tanzer
ve ark. (23) ise 100 malnutrisyonlu cocuk iizerinde yaptiklar1 ¢alismada %15
oraninda g6z bulgusu oldugunu belirtmislerdir. Kiiclikbay ve ark. (117) stk ASYE
ve ishal geciren c¢ocuklarda yaptiklar1 ¢aligmada hasta grubunun retinol
degerlerinin ¢calisma grubuna gore anlamli derecede diisiik oldugunu bulmuslardir.
Hatun ve ark. da (25) kizamikli hastalarda yaptiklar1 calismada hastalarin
%52’sinde A vitamini diizeyini 10 pg/dL altinda, % 90.5’inde ise 20 pg/dL’nin
altinda saptamiglardir. Avei ve ark. (6) ise sugicegi geciren 29 ¢ocukta A vitamini
diizeyini 6lgmiisler ve kontrol grubu ile arasinda anlaml fark saptamamiglardir.
Tim ¢alismalara genel olarak bakildiginda A vitamini diisiikliik ve eksiklik
sikliginin degiskenlik gosterdigi goriilmektedir. Eskisehir il merkezinde 0-18 yas
grubu c¢ocuklarda yaptigimiz ¢alismada, g¢aligma kitinin referans degeri dikkate
alindiginda, retinol diizeyi diisiik (<30 pg/dL), olan 20 ¢ocuk saptandi ve
diisiikliigiin prevelansi1 %1.3 olarak bulundu.

A vitamini eksikligi en ¢ok okul 6ncesi donemdeki ¢cocuklari etkiler. Bu yas
grubundaki ¢ocuklar smirli A vitamini reservi ile dogduklari, hizli biiyiidiikleri,
diyetle alim yetersizligi, sik enfeksiyon gegirmeleri, PEM’in daha sik bu yaslarda
ortaya c¢ikmast gibi sebeplerle A vitamini eksikligi yoniinden 6nemli bir risk
grubunu olustururlar (5, 86, 87). Yang ve ark. (135) 0-4 yas aras1 357 cocukta
yaptiklar1 ¢alismada yas gruplar1 biiyiidiik¢e ortalama retinol degerlerinin arttigini,
iki yasindan kii¢iik ¢cocuklarin A vitamini eksikligi yoniinden daha riskli oldugunu
gostermislerdir. Brezilya’da bes yasindan kiigiik cocuklar {izerinde yapilan bagka
bir caliygmada da 12-24 ay arasi ¢ocuklarda daha yiiksek oranda AVD oldugu
bulunmustur (136). Diger yandan 2-15 yas, 2-6 yas ve 5-18 yas grubu c¢ocuklarda
yapilan ¢aligmalarda retinol diizeyi yoniinden yas gruplar1 arasinda istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmadig1 da belirtilmektedir (40, 137, 138). Ulkemizde de



53

Tansug ve ark. (22) 36-48 ay arasi ¢ocuklarda yas gruplar1 arasinda retinol diizeyi
acisindan farklilik bulmamiglardir. Arlappa ve ark. (139) ise 1-5 yas aras1 8646
cocukta yaptiklar1 calismada 0-1 yas grubu ¢ocuklarin ortalama retinol
degerlerinin, 4-5 yas grubundaki c¢ocuklara gore daha yiiksek oldugunu
gostermislerdir. Bu durum kii¢lik yas grubundaki ¢ocuklarin A vitamini destegini
daha yakin zamanda almasina baglanmistir.

Calismamizda 0-18 yas grubu tiim yaslarda ortalama retinol diizeyleri
normal degerlerde idi. Yas biiylidiikce genel olarak ortalama retinol degerlerinin
arttigr goriildii. Retinol diizeyleri agisindan yas gruplar1 arasinda istatistiksel
anlamli fark bulundu (p<0.001) ve yas ile ortalama retinol diizeyleri arasinda
pozitif korelasyon oldugu goriildii (p<0.001).

Cinsler arasinda A vitamini eksikligine yatkinlik olmadigini gdsteren pek
cok calisma mevcuttur (19, 22, 32, 139). Calismamizdaki kiz ¢cocuklarin ortalama
retinol diizeyi 70.2 + 16.7 pg/dL iken erkek ¢ocuklarin ortalama retinol diizeyi 70.6
+ 17.2 pg/dL olmak {izere normal degerlerde bulunmustur. Literatiir bilgilerine
benzer olarak kiz ve erkek cinsler arasinda retinol diizeyleri agisindan fark
olmadig1 goriilmiistiir (p>0.05).

Calisma grubu, okul 6ncesi, okul yas grubu ve addlesan yas grubu olarak
degerlendirildiginde okul dncesi yas grubundaki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri
65.2 = 17.0 pg/dL, okul yas grubundaki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 69.2 +
16.9 pg/dL ve addlesan yas grubundaki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 76.7 +
14.9 pg/dL olarak normal diizeyde bulundu. Okul Oncesi yas grubunda olan
cocuklarin ortalama retinol degerleri, okul donemi ve addlesan donemdeki
cocuklarin ortalama retinol degerlerinden daha diistik idi (p<0.001). Calismamizda
A vitamini eksikligi saptanan 20 ¢ocugun 13’iiniin (%65) okul dncesi yas grubunda
oldugu belirlendi. Okul 6ncesi donemdeki cocuklarin %2.43’linde A vitamini
disiikliigii saptandi. Bu oran, okul donemi ve addlesan donemdeki ¢ocuklarda
goriilen AVD sikligindan daha yiiksekti.

A vitamini eksikligi 6zellikle diisiik sosyoekonomik gelir diizeyine sahip
gelismekte olan tilkelerin sorunudur (140). Diinyanin en fakir iilkelerinden sayilan
ve Birlesmis Milletler Daimi Beslenme Komitesinin raporuna gore kseroftalmi

vakalarmin diinyada en sik goriildiigli lilke Etiyopya’dir (112, 141). Demissie ve
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ark. (142) tarafindan 2010 yilinda bu iilkede yapilan bir ¢calismada g¢ocuklarin
%37.7’sinde serum retinol diizeyleri diisiik bulunmus, %0.8’inde gece korliigi,
%1.7’sinde Bitot lekeleri saptanmistir. Jiang ve ark. (84) diisiik sosyoekonomik
bolgede yasayan cocuklarda 9%15.7, yiliksek sosyoekonomik bolgede yasayan
cocuklarda ise %7.8 oraninda AVD saptamislardir. Cin’de deprem bdlgesinde
yasayan cocuklarda AVD sikligmin diger bolgelere gore daha fazla oldugu
bulunmustur (143). Hindistan’da 9228 ¢ocuk {izerinde yapilan ¢alismada diisiik
sosyoekonomik bolgede yasayan c¢ocuklarda yiiksek sosyoekonomik bolgede
yasayan ¢ocuklara gére AVD 6nemli 6l¢iide fazla goriilmiistiir (144).

Calismamizda diisiik sosyoekonomik bolgede yasayan ¢ocuklarin ortalama
retinol degeri 67.6 = 16.7 pg/dL, orta sosyoekonomik bolgede yasayan ¢ocuklarin
ortalama retinol degeri 71.7+17.5 pg/dL ve yliksek sosyoekonomik bdlgede
yasayan c¢ocuklarin ortalama retinol degeri 72.2 £15.9 pg/dL bulundu. Bu
degerlerin hepsi normal olmakla birlikte literatiir bilgileri ile uyumlu olarak diisiik
sosyoekonomik bolgedeki cocuklarin retinol diizeyinin, diger bdlgelere gore
istatistiksel acidan anlamli oranda diisiik oldugu goézlendi (p<0.001). Diisiik
sosyoekonomik bolgede yasayan ¢ocuklarin %1.45’inde AVD saptandi. Bu oran,
orta ve yiiksek sosyoekonomik bdlgelerde yasayan ¢cocuklardaki AVD sikligindan
daha yiiksekti. Orta ve yliksek sosyoekonomik diizeye sahip bdlgelerden alinan
¢ocuklar arasinda anlamli fark bulunmada.

Gelismekte olan tilkelerin diger bir sorunu da bir¢ok hastaliga yatkinlik
yaratan PEM’dir. Malnutrisyon olusumunda temel faktorler yetersiz besin tiiketimi,
yanlis beslenme aliskanliklari, anne siitiine gereken 6nemin verilmemesi, ek gidalara
zamaninda baglamama ve enfeksiyonlardir. A vitamini eksikliginin en sik gorildigi
durumlardan biri de PEM’dir. Yapilan pek ¢ok ¢alismada PEM’li ¢ocuklarda diisiik
retinol seviyelerine rastlanmistir (5, 145). Bu cocuklarda retinol diizeyindeki
diistiklik yetersiz alim, intestinal emilimin azalmasi, transport proteinlerinin
azalmasi, enfeksiyonlarin sik gdriilmesi ve iriner sistemden kayiplarin artmasma
baglanmaktadir (83). Ejaz ve ark. (146) 2010 yilinda 134 PEM’li ¢ocukta yaptiklar1
calismada %14 oraninda AVD saptamislardir. Senegalde 206 ¢ocuk {izerinde yapilan
bir ¢alismada PEM’i olan ¢ocuklarda A vitamini, RBP ve prealbumin degerlerinde

belirgin diisiikliik saptanmistir (147). Baska bir calismada ise retinol ve RBP
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diizeyleri hafif PEM’li ¢ocuklarda normal ¢ocuklara benzer bulunurken agir PEM’i

olan ¢ocuklarda belirgin diisiik bulunmustur (148).

Caligmamizda orta derecede PEM’i olan ¢ocuklarin ortalama retinol diizeyi
63.5 + 18.0 pg/dL iken, hafif PEM’li ¢ocuklarn 67.6 + 17.3 pg/dL, normal kilolu
cocuklarm 70.3 + 16.9 pg/dL, kilolu ¢ocuklarin 74.3 + 17.1 pg/dL ve obez
cocuklarn 74.9 + 14.7 pg/dL olmak iizere hepsi normal diizeylerde bulundu.
Ancak malnutrisyonlu ¢ocuklarm ortalama retinol diizeyleri, normal kilolu, fazla
kilolu ve obez olan g¢ocuklardan istatistiksel agidan diisiik saptandi (p<0.05).
Retinol degerlerinin viicut agirlig1 ve boy ile pozitif korelasyonu oldugu bulundu
(p<0.001). Akut PEM’li ¢ocuklarin %0.26’sinda AVD oldugu goriildii. Bu oran,
normal ve kilolu ¢ocuklardaki AVD sikligindan daha yiiksekti.

Enfeksiyon hastaliklar1 ve A vitamini iliskisi, lizerinde uzun zamandir
aragtirma yapilan konulardan biridir. A vitamini ve enfeksiyonlara yatkinlik
dongiisiiniin ilk olarak hangi sebepten kaynaklandigi heniiz netlesmemistir.
Enfeksiyonlar sirasinda katabolizmanin artigi, alimin azalmasi, kayiplarin artmasi,
karacigerden salinimin azalmasi veya akut faz yanit1 olarak A vitamini diizeyinin
diismesi dolayisiyla bircok caligmada A vitamini diizeyi diisiikk bulunmustur (25,
55, 57). Umamaheswari ve ark. (149) A vitamini diislikliigliniin persistan ishal
olusumunda 6nemli bir faktér oldugunu belirtmislerdir. Bangladeste 1995 yilinda,
66 Shigella enfeksiyonu olan cocugun %95’inde A vitamini diisiikliigii saptanmistir
(5). Malezyada 2010 yilinda, 241 okul 6ncesi yas grubundaki ¢ocuklarda yapilan
arastirmada intestinal enfeksiyonu olanlarda %27.4 oraninda AVD saptanmigtir
(150). Giiney Afrikada 1990 yilinda kizamikli hastalarin %92’sinde  AVD
saptanmistir (55). Enfeksiyon hastaliklarinda genellikle AVD saptanmasina karsin
Varisella ve RSV enfeksiyonlar1 sirasinda A vitamini diizeyi kontrol grubundan
farkli bulunmamistir (6, 18). A vitamini desteginin Ozellikle kizamik, ishal ve
solunum yolu hastaliklarinda etkin oldugunu belirten birgok calisma
bulunmaktadir. Brezilyada yapilan bir ¢alisjmada A vitamini destegi verilen
cocuklarda ishalin ciddiyetinde azalma gozlenmistir (68). A vitamini desteginin
kizamikl1 ¢ocuklarda komplikasyonlar1 azalttigi bulunmustur (45, 151). 2010

yilinda 43 calismanin incelenmesiyle yapilan bir meta analizde A vitamini
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desteginin tiim sebeplere bagli mortaliteyi %24 oraninda azalttig1 gdsterilmistir
(152).

Calismamizda sik tekrarlayan hastaligi olan c¢ocuklarin ortalama retinol
degeri 71+ 10.7 pug/dL, son bir ay i¢erisinde hastalik tarifleyen ¢ocuklarin ortalama
retinol degeri 60.4+16.2 pg/dL ve ¢alismanin yapildigi anda hastalik tarifleyen
cocuklarin ortalama retinol degeri 48.6+17.8 ng/dL olmak iizere normal diizeylerde
bulundu. Hastalik dykiisii veren ve vermeyen ¢ocuklarin retinol diizeyleri arasinda
istatistiksel acidan anlamli fark saptanmadi. Calismaya alman ¢ocuklarin en sik
tarifledikleri hastaliklar USYE ve ASYE idi. Ust solunum yolu enfeksiyonu ve
ASYE tarifleyen iki grup retinol diizeyleri agisindan karsilastirildigindan anlaml
fark bulunmadi.

Anne siitli A vitamini yoniinden olduk¢a zengin bir kaynaktir. Bebekleri A
vitamini  eksikliginden korumanin en giizel yolu anne siiti aliminn
desteklenmesidir. Karaciger reservi yetersiz olan yeni dogmus bir bebegin anne
stitli ile A vitamini gereksiniminin karsilanmasi gerekir. Bir toplumdaki A vitamini
diizeyini 6lgmenin diger bir yolu da anne siitiindeki A vitamini diizeyini 6lgmektir
(105). 2001 yilinda yaymlanan Besin ve Beslenme Biilteni’nde bir toplumda
annelerin %?25’inden fazlasinda anne siitii retinol diizeyi diisiikse ciddi halk sagligi
problemi olarak tanimlanmaktadir (7). Yapilan ¢caligmalarda 6zellikle iyi beslenen
ve ilk 6 ay bebeklerini sadece anne siitii ile besleyen kadinlarin ¢ocuklarinda AVD
riskinin azaldig1 gosterilmistir (153, 154). Anne siitii AVD’den koruyucu bir faktor
olmasina karsin bazi c¢aligmalarda anne siitli ile beslenen bebeklerde de yiiksek
oranda AVD goriilmiistiir (155, 156). Bu durum annelerin yetersiz beslenmesine
bagli olarak A vitamini reservlerinin yetersiz olusu ve 6zellikle 6 aydan sonra da
sadece anne siitii verilmesine baglanmistir. Calismamizda 0-24 aylik bebeklerin
beslenme sekli sorgulandiginda alt1 aydan kiigiik 43 bebegin %79 unun sadece AS
ile beslendigi, 0-6 aylik, 7-12 aylik ve 13-24 aylik bebeklerin beslenme sekillerinin
retinol diizeylerine istatistiksel agidan anlamli etki etmedigini gordiik. Tansug ve
ark.’nin (22) Manisada 100 saglikli ¢ocukta A vitamini diizeylerini saptamaya
yonelik yaptiklar1 arastirmada bizim caligmamiza benzer olarak anne siitli ile
beslenmenin A vitamini diizeyine istatistiksel agidan anlamli etkide bulunmadigini

belirtmiglerdir.
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Calismamizda Eskigehir il merkezinde 0-18 yas grubu 1768 c¢ocukta
plazma A vitamini diizeyi tiim yas gruplarinda normal diizeylerde bulundu.
Kullanilan kitin referans araligmin (30 pg/dL) altinda kalan 20 ¢ocuk saptandi ve
diisiikliik prevelansi %1.3 olarak saptandi. Diinya Saghk Orgiitii 6l¢iitlerine gére A
vitamini diizeyi sinir deger kabul edilen 20 pg/dL’nin altinda olan iki ¢ocuk
(%0.11) saptandi. Bu sonuglar ile Eskigehir il merkezinde A vitamini
diistikligiiniin  halk saghigi sorunu olmadigr goriilmektedir. 2003 yilinda
Bagbakanlik Devlet Planlama Teskilat1 Miistesarliginmn yayimladigi raporda
Eskisehir ilinin gelismislik diizeyi tiim iller icinde 6. siradadir (157). Tiirkiye
istatistik kurumu verileri dogrultusunda da Eskisehir il merkezinde saglik diizeyini
gosteren Olglitler Tiirkiye ortalamalarma gore daha iyi diizeydedir (158).
Eskigehir’in Tiirkiye ortalamasina gore gelismislik diizeyinin yiiksek olmasi AVD
sikhigmm diisik olmasinda 6nemli bir etkendir. Ulkemizde gelismislik diizeyi
yiiksek illerimizden biri olan Izmir’de de 24-59 aylik 101 ¢ocukta ortalama retinol
diizeyi normal sinirlarda bulunmus, %2 ¢ocukta 10 pg/dL altinda, %18 ¢ocukta 10-
20 pg/dL arasinda oldugu bildirilmistir (159). Eskisehir i¢in halk sagligi problemi
olmayan A vitamini eksikligi tilkemizin diger illeri i¢in sorun olabilir.

Calismamizda AVD saptadigimiz 20 ¢ocugun retinol diigiikliglini
aciklamaya yonelik ti¢ giinliik ayrmtili diyet listelerini sorgulayarak giinlik A
vitamini ve yag alim miktarini hesaplandiginda sekiz ¢ocugun A vitamini alimmin
yetersiz oldugunu ve iki ¢ocugun yagdan gelen enerji miktarmin diisiik oldugunu
gordiik.

Alblimin, prealbiimin ve RBP serbest retinolii karaciger dis1 dokulara
tagtyan proteinlerdir (5). Bu proteinlerin, retinole benzer bir sekilde PEM ve
enfeksiyonlar sirasinda akut faz yanit1 olarak azaldig1 bilinmektedir (33). Mitra ve
ark. (5) ile Khan ve ark. (160) yaptiklar1 calismalarda Ozellikle enfeksiyon
varliginda retinol disiikliigii ile RBP ve prealbiimin diizeyleri arasinda giiglii bir
korelasyon oldugunu gostermislerdir. Karacigerin, enfeksiyon durumlarinda akut
faz yanit1i olarak RBP ve prealbumin sentezine Oncelik vermesi sebebiyle
karacigerde yeterli retinol reservi olmasma ragmen retinol diizeyi diisiik ¢ikabilir.
Calismamizda AVD ¢ikan ¢ocuklarin hepsinin albumin degerleri normal sinirlarda

idi. Dort ¢ocugun RBP degeri, alt1 ¢ocugun prealbumin degeri diisiikk saptandi.
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Hem prealbumin, hem de RBP degeri diisiik ¢ikan ¢ocuk yoktu. Retinol baglayici
protein degeri diisiik ¢ikan ¢ocuklardan iiglinde hafif derecede akut PEM mevcuttu
ve gilinlik A vitamini alimlar1 yetersizdi. Prealbumin degeri diisiik ¢ikan alt1
cocugun hepsi okul 6ncesi yas grubundaydi, dordii diistik, ikisi orta sosyoekonomik
bolgeden geliyordu. Uciiniin giinliik A vitamini alim1 yetersizdi ve ikisi hastalik
gecirdigini belirtmisti.

Diinya Saglik Orgiitii A vitamini diisiikliigii saptanan 0-6 ay yas grubundaki
cocuklara 50.000 IU, 6-12 ay yas grubundaki ¢ocuklara 100.000 IU, 12 aydan
biiyiik ¢ocuklara 200.000 IU A vitamini verilmesini dnermektedir. Biz de A
vitamini diizeyi ¢ikan ¢ocuklara yasina uygun dozda tedavi verdik. A vitamini
yoniinden zengin beslenme egitimi yapildi. Ayrica PEM’i olan c¢ocuklarin
malnutrisyon dereceleri dikkate alinarak diyetleri diizenlendi. Fazla kilolu olan
cocuga da diyet tedavisi ve aktivitenin arttirilmasi dnerildi.

A vitamini eksikligine bagli klinik bulgular Oncelikle gozde kendini
gostermektedir. Calismamizda AVD saptanan cocuklarin hicbirinde karanlikta
gormede azalma yakinmasi yoktu. G6z muayenesinde sadece bir ¢ocukta siipheli
konjonktival kuruluk saptanmisti. Jiang ve ark. (84) tarafindan yapilan ¢aligmada
da 1236 ¢ocukta A vitamini diizeyine bakilmis ve orta derecede halk saglig1 sorunu
oldugundan bahsedilmistir ancak AVD saptanan cocuklarda g6z bulgusuna
rastlanmamuistir.

Caliymamiz 1768 ornek sayist ile Tiirkiyede yapilan en biiylik ¢aligmadir.
Bu calisma ile Eskisehir il merkezinde 0-18 yas grubu cocuklarda %]1.3 oraninda
AVD saptanarak il merkezindeki ¢ocuklarda AVD’nin bir halk sagligi sorunu
olmadig1 goriilmiistiir. Ancak AVD saptanan ¢ocuklarin daha ¢ok 0-6 yas grubunda
olduklari, diisiik sosyoekonomik bdlgeden geldikleri ve PEM’li ¢ocuklarda sik
goriildiigii saptanmustir. Ozellikle diisiik sosyoekonomik bdlgelerde daha yiiksek
oranda anne siitii ile beslenmenin saglanmasi, saglikli beslenme egitimi, diyetin
diizenlenmesi, besinlerin  zenginlestirilmesi, eksiklige neden olabilecek
hastaliklarin tedavisi ve yasam standartlarinin yiikseltilmesi A  vitamini
diistikligiinii azaltacak; enfeksiyon nedenli mortalite ve morbiditenin azalmasina

katki saglayacaktir. A vitamini eksikligi yoniinden iilkemizi temsil edecek verilerin
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elde edilmesi i¢in degisik yorelerimizden g¢ocukluk yas grubunu igeren kapsamli

caligmalara gereksinim vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda Eskisehir il merkezinde 0-18 yas grubu ¢ocuklarda A vitamini

diizeylerini ve diisiiklik prevelansini belirlemeyi amagladik. Bu amagla il

merkezinde diisiik, orta ve yliksek gelir diizeyine sahip bolgelerden birer adet aile

sagligr merkezi ve okul segildi. 827°si erkek, 941’1 kiz toplam 1768 c¢ocukta retinol

diizeyi ¢alisild1.

1.

Retinol degerleri agisindan bazi yas gruplar1 arasinda énemli fark bulundu.

Genel olarak retinol degerlerinin yasla arttig1 goriildii.

Tim caligma grubunun ortalama retinol degeri 70.4 + 169 pg/dL, kiz
cocuklarin ortalama retinol degeri 70.2 £ 16.7 pg/dL ve erkek g¢ocuklarin
ortalama retinol degeri 70.6 + 17.2 pg/dL bulundu. Cinsler arasinda retinol
degerleri farkli bulunmadi (p>0.05).

Okul 6ncesi donemdeki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 65.2 + 17.0 pg/dL
iken, okul donemindeki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 69.2 + 16.9 pg/dL
ve addlesan donemdeki ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 76.7 + 14.9 pg/dL
saptandi. Okul oOncesi yas grubunda olan c¢ocuklarin ortalama retinol
degerleri, okul donemi ve addlesan donemdeki ¢ocuklarin ortalama retinol

degerlerinden daha diisiik bulundu (p<0.001).

Diisiik sosyoekonomik bolgede yasayan cocuklarin ortalama retinol degeri
67.6 £16.7 pg/dL, orta sosyoekonomik bdlgede yasayan ¢ocuklarin ortalama
retinol degeri 71.7 £17.5 pg/dL ve yiiksek sosyoekonomik bdlgede yasayan
cocuklarin ortalama retinol degeri 72.2 +15.9 pg/dL saptandi. Diisiik
sosyoekonomik bolgede yasayan cocuklarin ortalama retinol degerleri, orta
ve yiiksek sosyoekonomik bolgede yasayan c¢ocuklarin ortalama retinol

degerlerinden daha diisiik bulundu (p<0.001).

Normal kilolu ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 70.3 + 16.9 ng/dL, hafif
derecede malnutrisyonlu ¢ocuklarin  67.6+17.3 pg/dL, orta derecede
malnutrisyonlu ¢ocuklarin 63.5+18.0 pg/dL, kilolu c¢ocuklarin 74.3 + 17.1
ug/dL ve obez ¢ocuklarin ortalama retinol degeri 74.9 + 14.7 saptand1. Akut
PEM’i olan cocuklarin ortalama retinol degeri diger gruplardan daha diisiik

bulundu (p<0.05).
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Calismaya alinan c¢ocuklarda %9.1 oraninda sik tekrarlayan hastalik, %14
oraninda son bir ay icerisinde ve %4.9 oraninda calisma sirasinda hastalik
gecirme Oykiisii vardi. En sik gegirilen hastaliklar USYE ve ASYE idi.
Hastalik oykiislinlin ortalama retinol diizeyleri ac¢isindan fark yaratmadigi
gorildi (p>0.05).

Yaglar1 0-24 ay arasinda olan cocuklarin beslenme durumlarinin retinol

diizeyleri agisindan fark yaratmadig: goriildii (p>0.05).

Tiim ¢alisma grubunda retinol degerleri normalin altinda (<30 pg/dL) kalan

toplam 20 ¢ocuk saptanarak A vitamini diistikliigii prevelansi %1.3 bulundu.

Diinya Saglik Orgiitii kriterlerine gore A vitamini degeri 20 pg/dL nin altinda
olan iki ¢ocuk bulundu (% 0.01).

Okul oOncesi donemdeki c¢ocuklarin %2.43’linde, okul donemindeki
cocuklarm %0.74’tinde ve addlesan donemdeki ¢ocuklarin %0.35’inde AVD
bulundu. Yas gruplar1 dikkate alindiginda A vitamini diizeyi diisiik olan

cocuklarin en yiliksek oranda okul dncesi yas grubunda goriildiigii saptanda.

Diistik sosyoekonomik bolgede yasayan c¢ocuklarin %1.45’inde, orta
sosyokeonomik  bolgede yasayan c¢ocuklarin  9%0.90’unda, yiiksek
sosyoekonomik bolgede yasayan cocuklarin %1.03’tinde AVD bulundu.
Sosyoekonomik bolgeleri dikkate alindiginda A vitamini diisiikliigiiniin en
yiiksek oranda diisiikk sosyoekonomik bdlgede yasayan c¢ocuklarda oldugu
gorildi.

Normal kilolu ¢ocuklarin  %0.0009’unda, akut PEM’li c¢ocuklarin
%0.26’sinda, fazla kilolu ¢ocuklarin %0.006’sinda AVD bulundu. Beslenme
durumlar1 dikkate alindiginda A vitamini disiikliigiiniin en yiiksek oranda

PEM’li ¢ocuklarda goriildiigli saptand:.

A vitamini diizeyi diisiik olan ¢ocuklarin yas gruplari, sosyoekonomik diizey
ve beslenme durumlarina gore retinol, albiimin, prealbiimin, RBP degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad1 (p>0.05).

A vitamini diisiikliigi ¢ikan ¢ocuklarin 17’sine sistemik muayene ve goz

muayenesi yapildi. Sistemik muayenelerinde PEM’1 olan ¢ocuklarda cilt alt1
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yag dokusunun azaldigi goriildii. Fazla kilolu olan ¢ocugun ise cilt alt1 yag
dokusunun arttig1 bulundu. Sadece bir ¢ocukta gz muayesinde Schirmer testi

siipheli bozuk ¢ikt1.

15. Retinol degerlerinin yas, VA ve boy ile pozitif korelasyon gosterdigi bulundu
(p<0.001).
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