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1. GIRIS - AMAC:

Son yillarda dogum Oncesi bakim, yardimci lireme yontemleri ve yenidogan yogun
bakimi1 alanlarinlarindaki gelismeler erkendogan bebeklerin yasama oranini
artirmistir.

Erken dogumlar diinyada biitin dogumlar iginde %6,2-11,9 sikligindadir (1).
Diinyada biitiin dogumlarin %12,7 sini erken dogumlar (<37 gebelik haftasi),
yaklasik %1 ini 28. gebelik haftasindan 6nce olan dogumlar olusturur (1).

Gebelik haftasi ¢ok diisiik olan bebeklerin yasama oraninin artmasina karsin, temel
morbidite sorunu olan kafa i¢i kanama, nekrozitan enterokolit, bronkopulmoner
displazi ve beslenme sorunlarina bagli metabolik bozukluklarin  (erkendogan
osteopenisi) sikliginda azalma olmamustir (1).

Gebeligin son ii¢ ay1 fetiisiin kemik minerallesmesi igin olduk¢a nemlidir. Ozellikle
son li¢ ayda anneden bebege onemli diizeyde kalsiyum gecisi olmakta, bu donemi
anne karninda yasayamamasi nedeniyle, erkendoganin kemik minerallesmesi,
zamaninda dogan bebege gore yetersiz kalmaktadir. Ayrica dogum sonras1 donemde,
beslenme basta olmak iizere bir¢ok dogum oOncesi, dogum ve dogum sonrasi etmen

de, bebegin kemik minerallesmesini etkilemektedir (2).

Anne karnindaki kemik gelisiminin erken doguma bagli olarak kesintiye ugramasi,
dogum sonras1 donemde artan besin ve mineral gereksinimi ve erken doguma bagl
olarak ortaya ¢ikan bircok baska etmen, ¢ok diisik dogum agirlikli  (CDDA)
bebeklerin yenidogan, cocukluk ve ergenlik donemde kemik sagligini olumsuz
etkilemektedir. Ayrica bu g¢ocuklarda da, zamaninda dogan cocuklarda oldugu gibi,
bedensel devinim, beslenme bi¢imi, gegirilen hastaliklar, kullanilan ilaglar kemik
minerallesmesini etkilemektedir (1). Ote yandan, erken dogum c¢ocukluk cag
osteoporozu risk etmenleri arasinda yer almasina karsin, erigkin donemdeki kemik

sagligi izerindeki etkisi kesinlik kazanmamustir.

Cocuklarda kemik minerallesmesi degerlendirmesinde kullanilan radyolojik
incelemeler arasinda standart gafiler, tek foton emilimi Sl¢limii  (Single photon
absorptiometry, SPA), ikili foton emilimi 6l¢iimii (dual photon absorptiometry,

DPA), ikili enerjili X-1s51m1 emilimi 6l¢timii  (dual energy X-ray absorptiometry,



DXA), niceliksel (quantitative) ultrasonogafi (NUSG) ve niceliksel bilgisayarli
tomogafi (NBT) yer almaktadir.

Ikili enerjili X-15tm  emilimi  &l¢iimii (DXA), iskelet durumunun
degerlendirilmesinde kullannmi1 yaygin kabul gormiis bir niceliksel Olgiim
yontemidir. ki ayr1 enerji dorugu diisiik doz X-15m1 demeti gonderir. Doruklardan
biri yumusak dokular, digeri kemik tarafindan emilir. Yumusak dokularca emilen
15in - miktar1 toplam miktardan ¢ikarilir, geriye kalan miktar kemik mineral
yogunlugunu verir. Kemik mineral 6l¢iimii sirasinda hastanin DXA incelemesiyle
aldig1 radyasyon miktari ¢ok diisiik diizeyde olup, akciger gafisinin onda biridir (3).

Bu c¢alismadaki amacimiz CDDA dogan 5 yasindan biiyiik ¢ocuklarda, DXA ile
kemik minerallesmesini; kemik mineral yogunlugu ( KMY) ve kemik mineral igerigi
(KMI) 6lgerek, CDDA dogan 5 yasindan biiyiik cocuklarda;

1- Normal ve diisiik kemik yogunlugu (0steoporoz) oranini saptamak,

2- Disiik kemik yogunlugu (osteoporoz) ile dogum oncesi, dogum ve dogum
sonras1 donemlerdeki etmenlerle iliskisini belirlemek,

3- KMY, KMI ve z skorlarinin, giincel boy, agirlik, viicut Kitle indeksi (VKI),
taburculuk sonrasi donemdeki beslenme, uygulanan sagaltim ve devinimlilikle

iligkisini saptamaktir.



2. GENEL BIiLGIiLER

Erigkin dénemdeki iskelet sagliginin olusmasinda bebeklik, ¢ocukluk ve ergenlik
donemindeki kemik gelisimi 6nemli rol oynar. Bedenin doruk kemik kiitlesinin
yaklasik 9%90’1 yasamin ilk yirmi yilinda olusur ve yasamin geri kalan donemi i¢in
onemli bir kemik yigimi (depo) olusturur. Doruk kemik kiitlesinin %60’indan
genetik nedenlerin sorumlu oldugu, geri kalaninsa beslenme, beden devinimi ve
hormon dengesi gibi etmenlerin etkisi altinda gelistigi bilinmektedir (4).

Cok diisiik dogum agirlikli erkendogan bebeklerin yasam oranlarinin artmasina
karsin, yenidogan doneminin 6nde gelen sorunlari olan kafa i¢i kanama, beyaz cevher
hasari, nekrozitan enterokolit, metabolik sorunlar ve bronkopulmoner displazi sikliginda
azalma olmamuistir. Bu saglik sorunlar1 arasinda kemik minerallesmesi yetersizligi olarak

tanimlanan osteopeni de yer almaktadir (1).

Anne karnindaki kemik gelisiminin erken doguma bagh olarak kesintiye ugramast,
dogum sonras1 donemde artan besin ve mineral gereksinimi ve erken doguma bagl
olarak ortaya ¢ikan bircok baska etmen, ¢ok diisik dogum agirhikli (CDDA)
bebeklerin yenidogan, cocukluk ve ergenlik donemde kemik sagligini olumsuz
etkilemektedir. Ayrica bu cocuklarda da, zamaninda dogan cocuklarda oldugu gibi,
bedensel devinim, beslenme bi¢imi, gegirilen hastaliklar, kullanilan ilaglar kemik
minerallesmesini etkilemektedir (1). Ote yandan, erken dogum g¢ocukluk ¢ag
osteoporozu risk etmenleri arasinda yer almasina karsin, eriskin donemdeki kemik

saglhig tizerindeki etkisi kesinlik kazanmamastir.

2.1. KEMIK GELISiMi VE MINERALLESMESI

2.1.1. Dogum Oncesi Dénemde Kemik Minerallesmesi

Bebegin anne karnindaki kalsiyumun kaynagi annenin besinleri ve kemik dokusudur.

Anne karninda gelismekte olan bebekte, iskelet dokusunun artmis kalsiyum



gereksiniminden Otiird, serum kalsiyum ve fosfor diizeyleri annenin degerlerinden
yiiksektir; anne / fetlis kalsiyum orani 1:1,4’tlir, bu oran plasentadaki kalsiyum
pompalarinin etkin tasimasinin sonucudur (5).
Kalsiyumun plasentadan taginimi;
1-Kalsiyumun anne plazmasindan trofoblastik zar ve trofoblastik sitozole mikroviluslar
yardimiyla gegisi
2-Kalsiyum baglayici proteinler, sitozol organelleri tizerinden gegisi
3-Sitozolden fetiis tarafindaki yiize trofoblastik zar tizerinden kalmodilinle etkinlesen
kalsiyum ve magnezyum bagimli ATP pompasiyla gegisi yoluyla olmaktadir.
Plasentadan kalsiyum gecisini artiran baglica etmenler, anne, fetus ve plasentadan
salgilanan hormonlardir. Diizenleyici hormonlar 1,25 (OH)2D, PTH, kalsitonin ve
paratiroid hormon iliskili protein (PTHrP) gibi paratiroid bezinden salgilanan diger

peptitlerdir.

Kemik gelisimi fetlis doneminin yaklasik 56. giiniinde (8. hafta) baslamaktadir.
Minerallesmemis kemik hiicrelerinin (0steoit) minerallesmesi ¢ogunlukla gebeligin
son ticayr boyunca gergeklesmektedir. Gebeligin son tigayinda fetiisiin kemik
gelisiminin %80’i tamamlanir ve 35. gebelik haftasinda kemik gelisimi doruk

degerlere ulasir (6).

Fetiise kalsiyum gecisinin, 28. gebelik haftasindaki 130 mg/kg/giin diizeyinden,
36. gebelik haftasinda 150 mg/kg/giin diizeyine kadar yiikseldigi disiiniilmektedir
(7). Son ticayda giinliik fosfor gegisi 60-75 mg/kg, magnezyum gegisi 2,5-3,5 mg/kg
olmaktadir. Annenin serum magnezyum derisimi fetisin serum derigimini
belirlemekte, bu nedenle annedeki -preeklampsi sagaltiminda olabildigi gibi-
magnezyum yiiksekligi ve -koti denetimli diyabet, besinle aliminda yetersizlikteki
gibi- magnezyum diisiikliigii, fetiste magnezyum degisikliklerine yol agmaktadir
(5). Zamaninda dogmus bir bebekte 25-30 gram kalsiyum, 17 gram fosfor birikimi
olurken, 24. gebelik haftasinda kalsiyum birikimi 3,5-4 gramdir ki, bu miktar
zamaninda dogan bebekteki kalsiyumun %I0-15’idir.

Kemik dokusu fetiis doneminden baslayarak etkin bir metabolik siire¢ yasar; bu
sirekli yapim ve yikim siireci sonunda iskeletteki toplam kalsiyum miktari,
dogumdaki 25-30 gramdan eriskin donemde kadinlarda 900, erkeklerde 1.200 grama
kadar yiikselir (8).



Plasenta kaynakli 0&strojen ve diger plasenta hormonlarinin  yenidogan

donemindeki yoklugu da kalsiyum diizeyinde azalmaya neden olur (9).

Ayrica fetiis, uterus duvarina karsi diizenli itme ¢abasi gostermekte, bu da fiziksel
uyarim yaratmaktadir. Dogum sonrasinda bu uyarmin ortadan kalkmasiyla,
yenidogan doneminde goriilen fizyolojik osteoporoz olusmakta, ancak bu durum

kiriga neden olmamaktadir (10).

2.1.2. Dogum Sonras1 Donemde Kemik Minerallesmesi

Dogum sonrast donemdeki kemik minerallesme hizin1 kalsiyum emilimi
etkilemektedir. Kalsiyum incebagirsaklardan etkin (hiicre) ve edilgen (hiicre
cevresi) tasinmayla emilmektedir. Yenidoganda etkin tasinmayla kalsiyum emilimi D
vitaminince diizenlenir. Erkendogan bir bebekte D vitamini deposu gebelik yasi ve

annenin vitamin depolarina baglidir (5).

Bir ¢alismada gebeligin 12. haftasindan itibaren 400 IU D vitamini
kullanildiginda, 24 ve 34. gebelik haftasinda kordon kani ve dogumun 6. giiniinde
bebekten alinan 6rneklerde 25 (OH)D, Ca ve P diizeyleri, D vitamini verilmeyen

denetim kiimesine gore daha yiiksek bulunmustur (11).

Anne siiti ya da mamayla beslenen zamaninda dogmus yenidoganda giinliik
kalsiyum birikimi, dogum Oncesindeki 150 mg/kg/glin miktarindan dogum
sonrasinda 20-30 mg/kg/giin miktarina diismektedir. Anne siitiine yalnizca fosfor
eklenmesi bile kalsiyum birikimi miktarin1 35 mg/kg/giin diizeyine kadar ¢ikarir.
Kalsiyum ve fosforla gii¢lendirilmis anne siitiiyle beslenen erkendogan bebeklerde
kalsiyum birikimi 60 mg/kg/giin, yiiksek ¢oziiniirliiklii kalsiyum gliserofosfatlarin
kullanimiyla da 90 mg/kg/glin miktarina kadar ¢ikabilmekte, ancak bu degerler bile
gebeligin son ligayindaki kalsiyum birikim hizin1 yakalayamamaktadir (5).

Cok diisiik dogum agirlikli bebekler, biiyiik cogunlukla gebeligin son {igayint anne
karninda yasayamadigindan, eksik kalsiyum deposuyla dogar. Ayrica dogum sonrasi
bakim siirecinde bu bebeklerin besin ve mineral gereksiniminin yeterince

karsilanmamasi ve mineral yitimine yol agan etmenlerin varligi nedeniyle, dogum



sonrasindaki kemik minerallesmesi yetersizligi daha erken baslamakta ve daha agir

seyretmektedir. (5,12).

2.2.ERKENDOGANIN OSTEOPENISi

2.2.1.Tanim

Erkendogan bebekte goriilen, gebelik yas1 ya da agirligi benzer erkendoganlara
gore, kemik mineral yogunlugunun (KMY) azalmasi durumuna erkendoganin
osteopenisi olarak adlandirilir (13). Erken ve CDDA dogan bu bebekler, kemik
mineral birikiminin en yogun oldugu iicayr yasamadigi igin degisik diizeylerde
osteopeni beklenen bir durumdur. Erkendoganin osteopenisi, gebelik yast ve dogum
agirligiyla ters, dogum sonrast hastaliklarla dogru orantili olarak artmaktadir (14).
CDDA erkendogan bebeklerde osteopeni sikliginin %50 dolayinda ve kirik gelisme
olasiliginin yiiksek oldugu bilinmektedir (15).

2.2.2.Patofizyoloji

Dogum oncesinde kemik trabekiiler kalinligi ve kemik hacmindeki artis hizi,
dogum sonrasina oranla daha ¢oktur. Dogumdan sonraki kemik biiyiimesi, dongiisel
kemik yapimi ve yikimina baghdir. Yasamin ilk yilinda kemikler biiyiirken uzunluk
ve ¢ap artar, ancak korteks kalinligi1 azalir, ama kemik giicii toplamda {i¢ kat
artmaktadir. Erkendogan bebekte bu uyum zamaninda dogan bebege gore daha erken
olur. Mineral birikimi, ¢izgisel bilylimeye gore daha ¢ok etkilenir, bu durum erken
dogumu izleyerek kemik yogunlugunda azalmaya yol acar. Erkendogan bebek
olmast gereken dogum zamanina ulastiginda, kemik mineral igerigi, zamaninda
dogan bebeklere gore daha diistiik kalir.

Erkendogan osteopenisi, organik matriksteki (osteoit) azalmaya, trabekiila sayisi,

kalinlig1 ya da kemik korteks kalinliginda azalmaya bagli olarak gelismektedir. Bu



durum vyetersiz birikime ya da organik matriksin asir1 rezorpsiyonuna baglidir.
Erkendogan bebeklerin kemik gelisiminde osteoitlerin yetersiz minerallesmesi
osteopeni gelisimiyle sonuglanabilmektedir (16).

*2:un %99°u ve Pun %801 iskelette bulunur ve

Zamaninda dogan bebeklerde Ca
gecisin %80’1 25 ve 40. gebelik haftasi arasinda gergeklesir. Fetiisiin gerekli
birikiminin saglanamamasi ve biiylimeye bagli artan gereksiniminin dogumdan sonra
karsilanamamasi Ca*? ve P eksikligiyle sonuglanir.

D vitamininin hidroksillenmesi 24. gebelik haftasinda tam olarak islevseldir,
erkendogan bebek 1,25 dihidroksi D vitamini tiretebilir.

Erigkinler ve CDDA bebeklerde osteoporoz, VDR, ER ve COLIA1 genlerini
iceren polimorfizmle iligkilidir. CDDA bebeklerde, timidin-adenin yineleme sayisi
az olan ERa genotipinin homozigot allelik varyantlari, idrarda yiiksek piridinolin
capraz bag miktar1 (artmis kemik rezorpsiyonunu gosterir) metobolik kemik
hastaligr gelisimiyle iligkili bulunmustur. VDR ve COLIA1 arasindaki lokus
etkilesimi metabolik kemik hastaligindan koruyucudur (16).

Erkendogan osteopenisi, 1.000 gramin altinda doganlarda %55, 1.500 gramin
altinda doganlarda %23, 28. gebelik haftasindan 6nce doganlarda %100, anne siitiiyle
beslenen CDDA bebeklerde %40, erkendogan kutu mamasiyla beslenen

erkendoganlarda %16 oraninda goriilmektedir (5,17).



1. Cizelge. Erkendogan osteopenisinin risk etmenleri.

e  Gebelik siiresinin 28 haftadan kisa olmas1

e  Dogum agirhiginin 1.000 gramin altinda olmas1
e Diyabetli anne bebegi olma

e Gebelik haftasina gore diisiik dogum agirhigi

e Sorunlu erkendogan olma

e Giiglendirilmemis anne siitiiyle beslenme

e Zamaninda doganlara uygun kutu mamayla beslenme
e Hareket azlig1

e Uzun siireli toplam parenteral beslenme

e Kortikosteroit kullanimi

e Diiiretik kullanim

o Kafein kullanimi

e Metilksantin kullanimi

e Aminoglikozit kullanimi

e Aliiminyum istenmeyen etkisi

e Bakir eksikligi

Annenin alkol ve sigara kullanmasi, ince beden yapist ve kalsiyum alimi azligi,
fetiista 3. iicayda kemik mineral icerigi azalmasina neden olmaktadir (16). Annenin

sigara igmesi yenidogan bebegin kemik mineral igerigine olumsuz etkilemektedir
(18).

Mevsim, annenin D vitamini metabolizmasinda degisiklige neden olarak fetiisiin
kemik metabolizmasini etkiler. Annenin D vitamini diizeylerinin diisiikk olmasinda,
diyette yetersiz D vitamini alinmasi, giines gérmeyi engelleyecek sekilde kapali

giyinme tarzi, diisiik egitim diizeyi etkili olmaktadir (19).



Kis mevsiminde dogan kord serum Ca diizeyleri yazin dogan bebeklere gore

diistiktiir ancak, kord serum P, Mg ve PTH diizeyleri benzerdir (20).

Diyabetli gebelerin son donemlerinde ylikselen serum kalsiyumunun bebekte
fonksiyonel hipoparatroidiye yol a¢tifi ve buna bagli olarak hipokalsemi gelistigi,
bilinmektedir. Hipomagnezeminin ise direkt olarak parathormonunu baskilamasi,
asfiksiye bagli olarak gelisen hiicre yikiminin yol actigi hiperfosfateminin de

hipokalsemiyi arttirarak kemik mineral igeriginin azaltmaktadir (21).

Intrauterin  dénemde uterus duvarma karsi olan hareketler, dogum sonrasi
donemdeki spontan hareketlerden daha fazla direng olusturur ve iskelet
maturasyonunu hizlandirir. Erkendogan bebekler, gecirdikleri hastaliklara, aldiklar
sedasyona ve uzun siire hareketsizlige bagli, kemik gelisimi igin gerekli mekanik
uyaridan yoksun kalirlar. Fiziksel deviniminin erkendogan bebeklerin kemik
minerallegsmesine olan etkisi konusunda ¢ok az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Moyer
Mileur ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismalarda, edilgen ROM egzersizi ile alt ve iist
ekstremitelere yaptirilan ekstansiyon ve fleksyionun erkendogan bebegin kemik

mineral yogunlugundaki artigla sonuglandigini géstermislerdir (22,23).

Verhaeghe ve ark yaptiklart ¢alismada insiilin bagimli diyabeti (IDDM) olan
annelerin bebeklerinde kemik mineral igerigi kontrol kiimesine gore %10 daha diisiik

ve kord kan 6rneklerinde kemik yikim gostergeleri daha yiiksek bulunmus (24).

Holland ve ark. Ryan ve ark yaptiklari c¢aligmalarda plasentada hasar olusturan
korioamninonit, plasenta anomalileri gibi intauterin gelisme geriligine yol agan
hastaliklar plasentadan fosfor transportunu bozarak erkendogan bebeklerde kemik
mineral igerigini azaltmaktadir (25). Preeklampsi ve korioaminionit diisiik kemik
minerallesmesine neden olmaktadir. Preeklampsi hipoksi ve beslenme yetersizligine
yol agmasi, karacigerde 25 hidroksilasyonu etkilemesi nedeniyle kemik gelisimini
olumsuz etkilemektedir (26).

SGA bebeklerin AGA bebeklere gore daha diisiik kemik mineral igerigine sahip
olduklar1 ve kemik yapim gostergesi olan osteokalsinin SGA bebeklerde daha diisiik
oldugu tespit edilmistir. Kord serum 1,25 (OH)2D diizeyleri SGA bebeklerde daha
diistiktiir (27).



Yenidogan doneminde kronik akciger hastaliklarinda siklikla kullanilan steroitlerin
kemik ve kalsiyum metabolizmasinda en ciddi etkisi osteoblastlarin sayisi ve
devinimini azaltarak osteoblastik devinimi inhibe etmeleridir. Ayrica az da olsa
osteoklastik devinimi azaltarak negatif dengeli diisiik kemik dongiisiine neden olur.
Diisen kalsiyum ve fosfor diizeyleri nedeni ile sekonder hiperparatiroidi gelisir ve
kemikte kalsiyum birikiminin azalmasina ve net kemik mineral kaybina neden olur
(28).  Ayrica kullanilan steroit sagalttminin D vitamini ve kollajen sentezini de
azaltmaktadir (29).

Shrivastava ve ark. 13 ¢ok diisiik dogum agirlikli bebege 3 hafta kronik akciger
hastaligina nedeniyle verdikleri deksametazon sonrasi serum kalsiyum fosfor

diizeyleri anlamli diizeyde diisitk bulmustur (30).

Bir¢ok ¢alismada kalsiyum ve fosforla giiclendirilmis anne siitiiniin linner biiyiimeyi
ve kemik minerelizasyonu artirdigr gosterilmistir (31,32). Diisiik dogum agrilikli
bebeklerde gii¢lendirlmemis anne siiti aliminin kirik ve rikets sikligint artirdigi

bilinmektedir (33).

Cok diisiik dogum agirlikli bebeklerde iki haftadan uzun siire toplam parenteral
beslenme ile sagaltim, yetersiz minerlizasyon gelisimine neden olmaktadir (33).
Enteral beslenmeye baslamadan ve kalsiyum-fosfor destegi saglamadan uzun siireli
TPN kullanilan beden agirliklart 1.500 gramin altindaki bebeklerde osteopeni riski
%30’dur (35).

Yenidogan doneminde siklikla kullanilan ditiretikler paraseliiler kalsiyum
transportunda azalma sonucu transepitelyel voltajda azalma ve renal kalsiyum
eksekresyonunda artmaya neden olur. (36). Kompansatuar olarak artan PTH
nedeniyle hipokalsemi hafif seyretmektedir. Ancak diliretiklerin uzun siireli
kullanimlarina hiperkalsiiri, nefrokalsinosiz ve kemik mineral igeriginde azalma

goriilmektedir (37).

Erken yenidogan doneminde siklikla apne, respiratuar sendrom ve mekanik
ventilasyondan ayrirmada kullanilan metilksantin tiirevi olan teofilin ve kafein
fosfodiesteraz ve adenozin reseptdr antagonistligi iizerinden etkili olmaktadir. Hiicre

ici kalsiyum salmimini inhibe eden bu ilaglar bdbreklerden kalsiyum
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eksekresyonunda artmaya ve kemikten kalsiyum mobilizasyonunu artirarak

osteopeniye neden olmaktadir (38).

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde aminoglikozidlerin 6zellikle de gentamisinin
24 saatlik uygulanmasindan sonra hipoklasemi sikliginda artis olmaktadir (39).
Gentamisin ve diger aminoglikozidlerin kalsiyum renal tiibiillerden transportunu
bozdugu, iiriner kalsiyum eksekresyonunu artirdigi goriilmiistiir (40). Ayn1 zamanda
aminoglikozidlerin {iriner sistemde magnezyumun kaybi yapmasi nedeniyle serum

kalsiyum seviyesinde diisiikliige neden olmaktadir (41).

Uzun siireli  inmmobilizasyon  erkendogan  bebeklerde, diisik  kemik
minerallesmesine neden olmakta ve edilgen egzersizlerin kemik mineral i¢eriginin

giiclenmesini saglamaktadir.

2.2.3.Klinik Bulgular

Erkendogan bebeklerde osteopeninin klinik bulgulari genelde dogum sonrasi 3-12.
haftalarda belirginlesir. (42). Lineer bliylimede duraklama, solunum sikintisi, (kosta
kiriklar1 ya da yumusamasi nedeni ile), ventilatorden ayirma zorlugu fontanel ve
siitiir genisligi, kraniotabes, bas cevresinde biiylime, frontal belirginlesme, dis
gelisiminde gecikme, el bileginde ve kostokondral bileskede genisleme (rasitik

rozary), ve diger kemik kiriklari klinik bulgularidir (14, 42, 43).

11



2.2.4.Biyokimyasal Parametreler

2 Cizelge. Erkendoganin osteopenisinde kullanilan biyokimyasal parametreler.

Kalsiyum

Alkalen fosfataz
Osteokalsin

PTH

Fosfor

1,25 (OH)2 D vitamini
Kalsitonin

Fraksiyone Ca atilim1
Tiibiiler P geri emilimi
Idrarda Deoksipyridolin
Idrarda Pyridolin
PICP

ICTP

B-ALP

Normal, artmis ya da azalmig
Normal ya da artmis

Artmuis

Normal, artmig

Normal, azalmis

Artmis

Normal

Artmis

Artmuis

Kollajen yikim tiriinii, Azalmis
Kollajen yikim tiriinii, Azalmig
Kollajen yapum tiriinii Artmis

Kollajen yikim iiriinii Azalmuis

Toplam ALP ye iistiinliigii yok Artmuis

2.2.5.Radyolojik Bulgular

Erkendogan yenidoganlarin kemik metabolizmasinin degerlendirilmesinde; pratik
invaziv olmayan ve 0Ozgiil Ol¢cim metotlart gelistirilmeye ¢alisilmaktadir.
Osteopeninin tanilanmasinda kullanilan radyolojik bulgular kemik mineral igerigi
(KMI) %30 azaldiginda saptanabildigi igin tani agisindan kullamimlari sinirhidir.
Radyolojik degisiklikler 1.000 gramin altindaki bebeklerde %55, 1.500 gramin
altindakilerde %23 oraninda goriiliir (44).
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3. Cizelge. Erkendoganin osteopenisinde radyolojik bulgular.

Standart gafiler Rikets, Hipominerallesme, kirtk
SPA (Single photon absorptiometry) KMI azalmis (geg sonug verir)
DPA (Dual photon absorptiometry) KMI azalmis (geg sonug verir)
DEXA (Dual energy X-ray KMI azalmus

absorptiometry)

Transmission USG KMI azalmus KMI azalmis

NBT (Quantitative Computed KMI azalmis (yiiksek doz radyasyon)
Tomogaphy)

Abdominal USG Nefrokalsinozis

2.2.6.Erkendoganmin Osteopensinden Korunma

Yetersiz kemik minearal birikimi olan ¢ok diisiik dogum agirlikli ve erken dogan
bebeklerin osteopeniden korunmada en 6nemli etmen beslenme ve yeterli mineral

desteginin saglanmasidir.

Amerikan Pediyatri Akademisi, ¢ok disik dogum agirlikli ¢ocuklara 150-220
mg/kg/giin  kalsiyum, 75-140 mg/kg/giin fosfor Onermektedir  (45). Avrupa
Pediyatrik Gastroenteroloji ve Beslenme Birligi (ESPGAN) ise ¢ok diisiik dogum
agirlikli cocuklara 120-140 mg/kg/giin kalsiyum ve 65-90 mg/kg/giin fosfor ve 6-12

mg magnezyum onermektedir (46).

Anne siitiinde D vitamini derisimi 20-60 U/L iken normal mamalarda 400 U/lt,
erken dogan mamalarda ise 500-1200 U/L dir (47-48). Amerikan Pediyatri
Akademisi ¢ok diisiik dogum agirhikli infantlara baslangigta 200-400 U/L, enteral
beslenmeyi tolere ettiginde ise 400 U/L artirilmasim, Avrupa Pediatrik
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Gastroenteroloji ve Nutrisyon Birligi (ESPGAN) ise ¢ok diisiik dogum agirlikli
cocuklara 800-1.000 U/L énermektedir.

Toplam parenteral nutrisyon alan hastalarda Onerilen mineral miktar1 sagaltimin
stiresine gore degisir. Bir ¢alismada onerilen CDDA bebeklerde TPN sagaltimi iki
haftadan daha kisa siire olacaksa soliisyonlar 15 mmol/l (600 mg/l) kalsiyum ve 15
mmol/l (465 mg/l) fosfor igermesi ve verilme hizi 120-130 ml/kg/glin olmasidir.
Eger iki haftadan uzun siire 120-130 ml/kg/giin hizinda TPN verilecekse kalsiyum 30
mmol/l (800 mg/L) ve fosfor 20 mmol/l (620 mg/L) olmalidir. Taburculuk sonrasi

erkendoganlarda yeterli kalsiyum ve fosfor destegi siirdiiriilmelidir (49,50).

Anne siitii ile beslenenlerde, ek olarak 80-120 mg/kg/giin kalsiyum ve 45-60
mg/kg/giin fosfor almasi saglanmalidir. Formula mama ile beslenenlerde ise ek
olarak 140 mg/kg/giin kalsiyum, 75 mg/kg/glin fosfor ve 4,8 mg/kg/giin magnezyum

almas1 saglanmalidir (51).

Bu destegin normal kosullarda en az 3 ay siire ile kullanimi maksimum kemik
mineral birikimi icin yeterli olabilir  (47) . Ikinci yol ise anne siitiine
zenginlestiricilerin (fortifier) eklenmesidir (5).

Sonug olarak mevcut rehberlerde onerilen, parenteral niitrisyon soliisyonlarinda 60
mg/dl kalsiyum ve 46 mg/dl fosfor olmasi, enteral beslenmede ise yaklasik 200
mg/kg/g kalsiyum ve 90 mg/kg/g fosfor alimi, CDDA bebekleri erkendogan

osteopenisinin ciddi sonuglarindan koruyabilmektedir (52).

2.3. OSTEOPOROZ

2.3.1. Tanim:
Osteoporoz, Diinya Saghk Orgiiti (WHO) uzmanlar kurulu tarafindan kemik

kitlesinde azalma ve kemik “mikromimarisinin” bozulmasi ile karakterize, kemigin

kirilganlhiginda, dolayistyla kirik riskinde artma ile kendini gosteren sistemik iskelet
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bozuklugu olarak tanimlanmakta ve bu tanim c¢ocukluk c¢agi i¢in de gegerli kabul

edilmektedir (53).

Rasitizm ya da osteomalazide minerallesme kaybi goriilirken, osteoporozda

bozulmus mikro-mimari ve azalmis kemik kiitlesi 6n plandadir.

1996 ‘da Amsterdam Diinya Osteoporoz Kongesi’nde yapilan konsensusa gore; Dual
Enerji X-Ray Absorbsiyometre (DXA) kullanilarak elde edilen degerlere ve kirik

varligina gore osteoporoz tanimi yeniden diizenlenmistir (54).

Normal: Geng erigskine gore kemik mineral yogunlugunu (KMY-BMD) ve kemik
mineral igeriginin (KMI-BMC) 1 standart sapmanin (SS) altinda olmasi.

Osteopeni: KMY’nin geng erigskine gore -1,0 ile -2,5 SS arasinda olmasi
Osteoporoz: KMY ’nin geng eriskine gore -2,5 SS’dan fazla olmasi.

Yerlesmis osteoporoz: KMY 'nin geng eriskine gore -2,5 SS’dan fazla olmas1 ve ek

olarak bir ya da daha fazla kirik bulunmasi.

2.3.2. Patofizyoloji

Kemik dokusunu %75-90’1m1 kemik mineral yogunlugu, %10-15"ini ise kemik
kalitesi olusturmaktadir. Kemik yogunlugu ve kemik kalitesi, kemik giiciinii

belirleyen en 6nemli parametrelerdir.

Doruk kemik kitlesi (DKK) genellikle lineer biiyiimenin sonucunda elde edilen ve
kemik kayb1 baglamadan once, kisinin sahip oldugu en yiiksek kemik kiitlesi olarak

tanimlanir (55).

Kemik kiitlesinde azalma 3 temel nedene bagli olarak gelismektedir:
1) Doruk kemik kiitlesi (DKK)'ne ulagsmada yetersizlik,

2) Artmis kemik rezorpsiyonu,

3) Yetersiz kemik formasyonu dur.

Bu nedenlerin her biri degisik oranlarda genetik ve g¢evresel etmenlerin etkisi

altindadir (56). DKK, yasamboyu osteoporoz ve kirik riskinin en Onemli
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belirleyicisidir. Doruk kemik kitlesine erisme yast en erken 17-18, en ge¢ 35 yas
olarak bildirilmektedir. DKK’da ki degiskenlik %60-80 oraninda genetik etmenlerle
belirlenmektedir. ikizlerde yapilan ¢alismalar geng eriskinlerdeki kemik yogunluk
varyasyonlarinin yaklasik %80'inin genetik kokenli oldugunu gostermektedir. Ancak
beslenme, egzersiz, hormonal etmenler ve makro yap1 da siiregelen degisikliklerin
(geometri, boy, kemiklerin boyutu vs.) de kemik yapimina etkisi bilinmektedir.
DKK’daki her %10’luk kayip kirik riskini 2 katina ¢ikarmakta iken,%5’lik artis kirtk
riskinde %25-50 azalmaya neden olmaktadir (55-57). Osteoporozda kirik riskini
Oonlemenin en 6nemli etmeni ulasilabilen en yiiksek kemik kiitlesine ulagmaktir.
Intrauterin yasamdan itibaren iskelet sisteminin maturasyonuna kadar kazanilan
kemik miktar1 ile daha sonra kaybedilen kemik miktari iskelet sisteminde herhangi
bir yastaki kemik miktarin1 belirler. Pubertal zirve boy si¢cramasi ile birey eriskin

boyunun %90'ina ulagirken, DKK ‘nin %57 'sine ulasildigi bildirilmistir (58).

Cocukluk ¢aginda kemik mineral yogunlugu ile iligkisi gosterilen genler; D vitamini
reseptor geni  (VDR), tip 1 kollajen geni, Ostrojen reseptér geni, IL-6 geni,
osteokalsin genleri ve diisiik yogunluklu lipoprotein reseptor iligkili protein 5 (LRP5)
genleridir. Yakin zamanlarda apolipoprotin E 4 allelleri kemik kaybi ile ilgili aday
genler arasin da yerini almistir (59).

4 Cizelge. Doruk kemik kiitlesi olusumuna etki eden etmenler.

Genetik Cevresel

e Osteoporoz yoniinden olumlu aile e Beslenme: kalsiyum, protein, kalori
Oykiisi

e  Irksal farkliliklar e  Fiziksel devinim

e D vitamini reseptor gen polimorfizmi

KMY ile D vitamini reseptér gen polimorfizmi ve kollajen tip 1 alfa gen
polimorfizmi arasindaki iligki incelenmis ve kollajen tip 1 alfa gen polimorfizmi ile

diisiik kemik kiitlesi ve kirik riski arasinda D vitamini reseptdr gen polimorfizmine
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gore daha uyumlu bir iligki oldugu vurgulanmistir. Bu da osteporozda riskli hasta

kiimesini daha erken miidahale etme olanagi taniyacaktir (60,61).

Puberte oncesinde kemik kiitlesinde artisa yol agan en 6nemli hormonlardan birisi
bliylime hormonu iken ergenlik doneminde epifiz maturasyonunun tamamlanmasi,
KMY’de ki artistan biiyiik dl¢iide seks steroitlerine baglidir (62). Seks steroitlerinin
kemik {izerinde anabolik ve antirezorptif etkilerinin bazilar1 BH, IGF-I (iskelet
bliylimesi ve matriks biyosentezi) ve baglandiklar1 proteinler ve IL-6’y1 igeren
otokrin ve parakrin etmenlerin regiilasyonu ile olmaktadir. Hem Ostrojenler hem de
androjenler fosfor ve kalsiyum metabolizmasin1 etkileyerek kemikte kalsiyum
depolanmasini saglar. Ayn1 zamanda 1,25 (OH)2D iiretimini stimiile eder ve
boylelikle puberte sirasindaki kemik kiitlesi artisina katki da bulunur  (63,64).
Cevresel ya da dis etmenler ise DKK'nin kazanilmasinda yalnizca %20-25 oraninda
katk1 saglamaktadir. Bu etmenler arasinda bebeklik, ¢ocukluk ve ergenlik beslenmesi
onemlidir. Progamlanmigs DKK 'ne ulasilabilmesi i¢in siit ¢ocugu, cocukluk ve

ergenlik dénemlerinde yeterli Ca destegi saglanmalidir (65).

Son zamanlarda fitoostrojenlerin kemik iizerine koruyucu etkilerinin oldugu
gosterilmistir. Yine yiiksek sodyum (Na) igerikli diyetler (hiperkalsiiiri), yiiksek
protein alimi1 (hiperkalsiiiri), diyetteki yiiksek fitat ve fosfor igerigi, karbonatl
besinlerin ve kahvenin asir1 tiiketimi, sigara i¢cimi ve alkol alimimin kemik kiitlesi
tizerine negatif etki yaptig bildirilmistir. Diger bir ¢evresel etmen ise yasam tarzidir.
Fazla televizyon seyretme, egzersiz yapmama gibi sedanter yasam kemik kiitlesi

tizerine negatif etki yapan etmenlerdendir (66).
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5. Cizelge. Cocuk yas kiimesinde osteoporoz nedenleri.

1-Bag doku hastaliklar1 (JRA, SLE, Dermatomiyozit, Skleroderma)

2-Gastro intestinal hastaliklar (Colyak, inflamatuar bagirsak hastalari, Kolestatik )
3-Karaciger hastaliklar1

4-Respiratuvar sistem hastaliklar1 (Kistik fibrozis, steroit bagimli astim)

5-Endonkrin bozukluklar  (Tip 1 DM, hipertiroidzm, Cushing sendromu, BH eksikligi, dstrojen

rezistans sendromu, tiim hipogonadizmler)

6-Kan hastaliklar1 (Talasemi)

7-Malignite ve kemik iligi transplanti

8-Renal hastaliklar (Kronik bobrek yetmezligi, Nefrotik sendrom)

9-Beslenme bozukluklar1  (Anoreksiya nervoza, Blumia, malniitrisyon, D vitamini, C, K, bakir

eksiklikleri, kortizol yiiksekligi toplam parenteral nutrisyon)
10-Metabolik hastaliklar (Homosistinuri, Gaucher hastaligi, lizinurik protein intoleransi)

11-Norolojik ve néromuskiiler hastaliklar  (Serebral palsi, konvulzif bozukluklar, spina bifida,

miyopatiler)
12-Erken dogum

13- Primer osteoporoz (Osteogenezis imperfekta (Ol), idiopatik juvenil osteoporoz (1JO),

hipofosfatazya, osteoporozis, psodoglioma sendrom)

14-Fizyolojik durumlar (Yapisal biiyiime puberte gecikmesi, laktasyon osteoporozu)

2.3.3.Erken Dogum ve Osteoporoz:

Erkendogan bebekler zamanindan dogan bebeklere kiyasla suboptimal biiyiime ve
kemik minralizasyonu acisindan yiiksek risk altindadirlar. Doruk kemik kiitlesini
diizenleyen iki komponent iskelet ortiisii ve kemik mineral yogunlugudur. Kemik
mineral igerigi ile dlgiilen iskelet ortiisii; aktivite ve cinsiyet gibi hayatin ilk yilindaki
kemik yogunluguna etken eden etmenlerle iligkilidir. Buna bagli olarak < 2 kg
dogan ¢ocuklarda 1 ve 7 yasindaki agirlik 7 yasinda Olgiilen lumbal KMY ile
iligkilidir (67-69).
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Uzamig ventilasyon siiresi ve erken donemde beslenmeye baslama yenidogan
doneminde KMI iizerine etkili oldugu gosterilmis (70). Erkendogan osteopenili
bebeklerin kemik minerallesmesi bakimindan, zamanindan dogan yasitlarini ne

zaman yakaladiklar1 yapilan ¢alismalarda farkli bulgular elde edilmistir.

Farkli galigmalarda ¢ok diisiik dogum agrilikli bebeklerin, 6 ay ile 2 yas arasinda
antropometrik Olciilere gore belirlenmis kemik mineral yogunlugu bakimindan,

diizeltilmis term bebeklerle ayni diizeye geldikleri bildirilmistir ( 71,72).

Hori ve ark. erkendogan ve zamaninda dogan bebeklerin 3-4 yagslarinda L2-L4
vertabranin kemik mineral yogunlugu ve kemik mineral i¢eriginin benzer oldugunu
bildirmistir (73). Buna karsin Armstrong ve ark. 7 yasindaki ¢ok diisiik dogum
agirlikli erkendogan ¢ocuklarin zamaninda dogan ¢ocuklara kiyasla lumbal KMY
degerlerinin daha diisiik oldugunu bildirmistir (74). Fewtrel ve arkadaslari, erken
doganlarin 8-12 yaslar arasinda belirlenen boy, agirlik ve kemik mineral igeriklerinin
matiir dogan kontrollere gore daha diisik oldugunu bildirmistir (75). Yine benzer

caligmalarda osteopeninin 4-16 yasa kadar devam ettigi ileri stiriilmiistiir (76).

12 yasindaki erken dogum nedeniyle bronkodisplazisi olan ¢ocuklarin term dogan
cocuklara kiyasla tim beden KMY degerleri anlamli olarak daha diisiik
saptanilmistir (77).

Erken dogmus bebeklerin ge¢ cocukluk donemde daha diisiik kemik mineral
igerigine sahip oldugu bildirilmistir. Hem kemik gilici hem de KMY degerleri

erkendogan infantlarda anlamli olarak daha diisiik bulunmus (78).

Cok diisiik dogum agrilikli cocuklarda erken fiziksel devinimnin baslatilmasi kemik
giicliniin artmasina ve ayni seklde adelosan donemlerinde fiziksel devinim kemik

saglhigi lizerine 6nemli etki etmektedir (79).

Erkendoganin osteopenisinin dnlenmesi ya da sagaltimi en azindan kemik kiriklarini
onleme, lineer biliylime ve maksimum kemik kitlesini artirma gibi olumlu etkileri

vardir ve ihmal edilmemelidir (5, 14, 42, 52).
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2.3.4.Tan:

2.3.4.1.0ykii ve Fizik Muayene:

Kemik kiitlesindeki azalmaya bagli goriillen kiriklar, buna bagli olusan kemik
agrilari, devinim kisitliligi ve deformiteler osteoporozun belirtileri olabilir. Ufak bir
travmaya bagli ya da baska nedenlerle ¢ekilen diiz grafide siiphe, lineer biiylimede
azalma, yiirimede zorlanma, gibi 6zgil olmayan bulgular gorilebilir. Ailede
osteoporoz ya da kirik oykiisii, akraba evliligi, dogum bi¢imi, ¢ocugun beslenme
durumu  (kafein alimi, yiiksek fosfor igeren igecekler, kalori durumu, diisiik
kalsiyum, yiiksek Na ve protein i¢eren diyet) ve yasam tarzi (sigara, alkol kullanima,
sedanter yasam), biiyiime geriligi, azalmis mekanik yiik, pubertal gecikmeyi
diisiindiiren belirti ve bulgular, yetersiz giines 1sigina maruziyet, travma ile
aciklanamayan kirik Oykiisii, kronik sistemik hastaliklar1 disiindiiren belirti ve
bulgular, steroit gibi kemik yogunlugunu negatif etkileyen kronik ilag kullanimi

sorgulanmalidir (80-83).

Fizik muayene tam yapilmali, sistemik hastaliklara ait belirtiler arastirilmali pubertal
durum mutlak degerlendirilmelidir (84, 85). Antropometrik dlgiimler (beden agirligi,
boy, biliyiime hizi, kulag uzunlugu, st alt orami vb.) etyoloji dikkate alinarak
degerlendirilmelidir. Obezite (Cushing sendromu), onikoid beden yapisi
(hipogonadizm), kaseksi (anoreksiya nervoza, malignensi) ya da kisa boy ve biiyiime
hizinda azalma gibi bulgular sekonder osteoporoz i¢in ipucu olmaktadir. Ozellikle
spinal bolgede olusan bel agrilari ve deformitenin bulunmasi daha 6nceki kirigimn bir
belirtisi olabilir. Vertebralar palpasyon ile degerlendirilmelidir. Idiopatik juvenil
osteoporoz temel bulgular kemik agrisi ve minor travmalarla olusan kiriklar, vertebra
kiriklar1 nedeni ile boy kaybi, kifo-skolyoz ve diisik KMD'dir. Osteogenezis
imperfektada ise mavi sklera, dislerde deformite, isitme kaybi, eklem laksitisitesi,
vaskiiler frajilite artisi, boy kisaligi, sik ve spontan kiriklar gibi bulgular
goriilmektedir (86,87).
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2.3.4.2.Laboratuvar:

Kemik metabolizmasin1 degelendirmede kullanilan biyokimyasal belirtegler kemik

yapim ve yikimi 0lmak iizere ikiye ayrilabilir.

6.Cizelge. Kemik yapim ve yikim belirtegleri.

Kemik yapiminda Kemik yikiminda
e Kemige spesifik alkalen fosfataz (K-ALP) e Deoksipiridinolin (D-Pyd)
e  Osteokalsin e Piridinolin (Pyd)
e Kollajen Tip 1 Propeptitler e Hidroksiprolin
e Pro kollajen tip-1 C terminal Propeptit (PICP) o Kollajen Tip I telopeptidler
(NTx, CTx)
e Pro kollajen tip-1 N terminal Propeptit e Tartarat rezistant asit fosfataz
(PINP) (TRAP)

2.3.4.3.Radyolojik Degerlendirme:

Kemik sagliginin ¢ocuk saglig pratiginde yeralmasindan sonra 6l¢iim yontemleride
giderek artan siklikta kullanima girmistir. Ancak heniiz bu konuda ortak bir fikir
birligi yoktur. Cocuk ve ergenliklarda KMY 6l¢iimii i¢in ideal bir yontem; kolay
uygulanmali, ucuz olmali, periferik ve vertebral iskelet igin kortikal ve trabekiiler
kemik yogunlugunu ayr1 ayri1 vermeli, kemik boyu-beden dl¢iileri yumusak dokudan

etkilenmemeli ve zararsiz olmalidir (88,89).

2.3.4.3. 1. Niceliksel Ultrasonogafik Yontem (NUSG):

Kemik yogunlugunun degerlendirilmesinde kullanilan en yeni yontemlerden

birisidir ve osteoporoz tamisinin yaninda kirik riskinin saptanmasinda da
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kullanilmaktadir. Diisiik maliyeti, taginabilir olmasi, iyonize radyasyona maruz
kalinmamasi, kemigin yapisi ve elastisitesi hakkinda da fikir verebilmesi yontemin
avantajlaridir. Bu yontemle kalkaneus ve patellada trabekiiler kemik, tibiada kortikal

kemik ve falankslarda integral kemik degerlendirilebilmektedir (88,89).

Pediyatrik normalleri igeren veriler olusturmamasi nedeniyle kullanimi sinirhidir. Bir
calismada 15 yas ve istii eriskinler de Avrupa’ da kirik saptanma orani en yiiksek
iilke olan Isvegli hastalar ile kirik saptanma oran1 ¢ok daha diisiik olan Tiirk hastalar,
kalkaneus DXA ve USG kemik yogunluk 6l¢iim sonuglart ile karsilastirilmislar;
ancak Tiirk hasta degerleri 1 standart sapma daha diisiik olarak bulunmustur (90).

2.3.4.3. 2. Niceliksel Bilgisayarlhh Tomogafi yontemi (NBT):

Tam hacimsel mineral yogunluk Sl¢iimii (g/cm3) yapabildigi i¢in iyi bir yontemdir
ve en glivenilir sonuclar bu metotla elde edilmektedir. Kortikal ve trabekiiler kemik
aymrminin da yapilabilir olmasi, 6zellikle ergenlik donemdeki kemik boyut ve sekil
degisikliklerini yansitmas1 a¢isindan degerli bilgi verir. Vertebra kiriklari, yasa bagh
kemik kaybi, osteoporoz takibi ve diger metabolik kemik hastaliklarinin
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Bununla birlikte islemin uzun siirmesi,

yiiksek radyasyon dozuna maruz kalinmasi ve pahali olmas1 yontemin dezavatajidir

(88, 89).

2.3.4.3. 3. Single Photon Absorbsiometry= tek foton absorpsiyometri (SPA):

Tek bir enerji kaynagindan yararlanilan ve Iyot 125'in kullanildig: bir yontemdir. Bu
ylizden distal radius, kalkaneus gibi yumusak doku kalinliginin sabit oldugu beden
bolgelerinde  kullanilabilmektedir. Kemik mineral igerigi g/cm2 olarak
degerlendirilir. Bu yontem kortikal ve trabekiiler kemigi ayirt edememekte ve

prognoz hakkinda yeterli bilgi de verememektedir (88,89).
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2.3.4.3. 4. Dual photon absorptiometry = ¢ift foton absorpsiyometri (DPA) :

Iki foton hiizmesinin iki farkli enerji ile o&lgiilmesi temeline dayanmaktadir.
Radyasyon kaynagi Gadalinium'dur. Bu yontemle lumbal omurga, femur boynu ve
tim beden kemik mineral yogunluk olgiilebilmekle birlikte, kortikal ve trabekiiler
kemik ayirimi yapilamamaktadir. Sonuglar g/cm2 olarak ifade edilir. Duyarli ve
O0zgiin bir yontemdir. Ama her popililasyonda kirik riski smnir1 ayr1 olarak
aragtirtlmalidir. En 6nemli dezavantaji yalanci negatif sonuglar verebilmesidir.
Spinal osteoporozun saptanmasinda SPA'dan daha etkilidir. Radyoizotop maliyetinin
yiiksekligi, yilda bir kez kaynagin degistirilme zorunlulugu ve buna bagl hata

payinin artmasi diger dezavantajlaridir (91).

2.3.4.3. 5. Single Energy X-ray Absorpsiyometri (SXA):

SPA'dan farkli olarak X 1siminmn kullanildigi bir yontemdir. Yumusak dokularin
kalinligr 6l¢iim sonuglarini etkiledigi i¢in kalkaneus ve 6n kol gibi bolgelerden

6l¢tim yapilir. SPA'dan iistiin oldugu nokta kaynagin uzun dmiirlii olmasidir (91).

2.3.4.3. 6. Dual Enerjili X-151m1 absorpsiyometri (DXA):

Ik olarak 1987°de kullanilmistir. Radyasyon kaynagi olarak cift enerjili X-1g1m1
kullanilir. 1990 11 yillarda da g¢ocuklarda kullanilmaya baslanmistir (14, 92,93).
Hastanin DXA ile KMY o6l¢timii sirasinda aldigi esdeger doz ¢ok diisiik diizeyde
olup, 1-10 uSv’tir ve giinlik dogal radyasyon dozu diizeyindedir (7 uSv) (94).
Giliniimiizde DXA, yaygin olarak bulunabilmesi, hizi, pediyatrik referans verilerinin

olmast nedeniyle ¢ocuklarda ve genglerde kullanim ig¢in tercih edilen yontemdir
(95).
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1.Sekil. Dual enerjili X-151n1 absorbsiyometri cihazi

Yontemin yiiksek hassasiyet ve dogruluga sahip olmasi, hastalarin diisiik radyasyon
dozuna maruz kalmasi (akciger gafisine gore 10 kat diisiik radyasyon dozu) ve
islemin kisa siirede tamamlanmasi ¢ocukluk ¢aginda kullanim i¢in énemli avantajlar

saglamaktadir (96).

DXA iki farkli enerji boyutundaki X-1ginlarinin beden i¢inden gegerek atenuasyon
profillerinin 6l¢iimii prensibine dayanmaktadir. X-151n1 ateniiasyon katsayis1 dokunun
atom numarasina ve fotonun enerjisine baglidir. Diisiik enerjili 1sinlar yalnizca
yumusak dokulardan gegerken, yiiksek enerjili 1sinlar hem yumusak dokuyu hem de
kemik dokusunu gegerek dedektdre ulasirlar. Diisiik enerji seviyesindeki ateniiasyon
degerinden yiiksek enerji seviyesindeki atenuasyon degeri ¢ikartilarak yumusak
dokunun etkisi ortadan kaldirilmaktadir. Boylelikle kemik ve yumusak dokuyu
gecebilen yiiksek enerjili 1simmlarin ne kadarinin yalmizca kemige ait oldugu

hesaplanabilmektedir (97).

Sonug olarak KMi (BMC), él¢iim yapilan alandaki kemik mineral igerigi olup birimi
g’dir ve KMY (BMD), kemik mineral yogunlugu) 6l¢iim yapilan alandaki kemik
mineral dansitometresi olup birimi g/cm2’dir. KMY ol¢limii i¢in yiiksek uzaysal
¢oziiniirliik gerekmediginden, hastaya verilen radyasyon dozu ¢ok diisiiktiir. Olgiilen
kemik boliimleri 6nemlidir ¢iinkii trabekiiler ve kortikal kemik orani agisindan
degiskendirler. Agirlikli olarak trabekiiler kemikten olusan omurga, kortikal kemigin

agirlikta oldugu tiim beden ya da dnkoldan farkli etmenlerden etkilenir.
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Detector (detects 2 tissue types - bone and soft tissue)

Very low radiation to patient.
Patient

= Collimator
1 (pinhole for pencil beam, slit for fan beam)

X-ray Source
(produces 2 photon energies with different attenuation profiles)

2.Sekil. Dual enerjili X-1s1n1 absorbsiyometri cihazinda X 1sinin dokudan gegisi

Lomber vertebra: DXA sistemlerinde genel olarak L1-4 vertebralar posterior-
anterior (PA) ya da anterior-posterior  (AP) projeksiyonda incelenir. DXA
¢ekimlerinde amag vertebra korpusunun KMY degerinin hesaplanmasidir. Lateral
DXA incelemeleri kortikal kemigi olusturan vertebra olusumlarin1 ekarte ederek,
trabekiiler kemigi olusturan vertebra korpusunun yogunlugunun degerlendirilmesine
olanak vermektedir. Bu nedenle vertebra korpusunun degerlendirilmesinde lateral
DXA o6l¢timleri, standart PA DXA 6l¢lim sonuglarina gore daha anlamlidir. Bununla
birlikte lateral DXA yonteminde L4 seviyesinde iliak krest ve L2 seviyesinde
kostalara bagli olusabilen {ist liste binme sonucu, dlgiilen kemik yogunlugu gercek
degerinden hafifce yiiksek bulunabilir (88). Yontem olarak yapilabilirse, pediyatrik
DXA muayenesi lumbal vertebralar1 (L1-L4) ve tiim viicudu igermelidir (98).
Vertebra trabekiiler ve kortikal kemik hakkinda daha fazla bilgi verir (trabekiiler
kemik hakkinda veridigi bilgi kortikal kemik hakkinda verdiginden daha fazladir)
(99). Hiz, 6l¢tim kesinligi, kolay tanimlanabilen kemik olusumlar1 ve artan pediatrik

normatif veriler sebebiyle vertebra pediyatride tercih edilen bolgedir (100).
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Proksimal femur: Proksimal femur DXA incelemesi ile femur boynu, trokanter,
Wards iicgeni ve toplam kalca KMY &lglimleri yapilabildigi gibi proksimal femur
geometrisini gosteren kalca eksen uzunlugu (HAL) ve boyun saft agist (NSA) gibi
parametrelerin de degerlendirilmesi miimkiindiir. Bunlardan femur boynu KMY
degeri osteoporoz tanisinda en sik kullanilan kalga parametresidir (88). Proksimal
femur DXA 6l¢iimii ¢ocuklarda eriskinlerde oldugu kadar tercih edilen bir yontem
degildir (100-102). Uygun pozisyon vermeye yardimci olan iskeletteki isaret
noktalar1 ¢cocuklarda iyi gelismemis olabilir. Bu durum standart yazilim progamini
kullanarak arzu edilen bolgenin uygun konumlandirilmasinda problem yaratabilir.
Ama ¢ocukluk ¢aginda KMY ‘den gelen veri (Bone Mineral Density in Childhood
Study -KMYCS); yasa bagimli femur boynu ve tiim kalgadan elde edilen verilerin
kesinligi vertabra ve kafa hari¢ tiim bedenden elde edilen veriyle kiyaslanabilir

oldugunu s6ylemistir (103).

Periferik bolgeler: Periferik bolgelerin KMY 6l¢timlerinde distal radius, falankslar
ve kalkaneuslar kullanilmaktadir. Distal radiusun DXA incelemesinde radiusun
ultradistal, distal (mid-radius) ve radius safti (1/3-radius) kisimlarinin KMY
incelemesi yapilir. Bunlardan ultradistal bolge trabekiiler kemigin en fazla
bulundugu kisim olmasi nedeniyle 6n kol KMY degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir (88). Osteoporoz ve osteopeni tanisi i¢in Diinya Saglik Teskilati
kriterleri periferik 6l¢iim bolgesi olarak onkol 1/3 distalinden bagka bolge dl¢timiinii

dikkate almaz.

Tiim beden incelemesi: Pediyatrik populasyonda genellikle kullanilan tiim beden
DXA taramas1 kafatasi, kollar, kostalar, dorsal lomber vertebralar, pelvis ve alt
ekstremite subkiimeleri ile birlikte tiim iskeletin KMI ve KMY degerlerini
verebilmektedir. Iki farkli enerjideki X 1sinlarmin ateniiasyon oranlari iizerinden yag

dokusu ve kemik dokusunun ayr1 ayr kitleleri hesaplanabilmektedir (88).

TB kemik verilerinde yumusak doku degerlendirilmesi klinisyenlere kronik durumu
olan cocuklara yaklasim konusunda yardimci olabilir; DXA taramalar1 kemik

yogunlugu ve beden kompozisyon (bilesimi) Olgiimlerini ayni anda vermektedir
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(104) Biiyiime, kronik hastalik ve spesifik miidahaleler hem kemigi hem de
kompzisyonu etkiler (100).

Bu nedenle, TB taramalar1 hem kemik hem de beden kompozisyonu birlikte
degerlendirilebilindiginden otiirii siiregelen klinik degerlendirmeler ve arastirma
amaglar1 i¢in kullanighdir (104). Muhtemelen, kas gelisimi kemik mineral
birikiminde 6nemli bir rol oynar ve diisiik kemik kitle/yogunlugu mekanizmasinin
aydinlatilmasi i¢in DXA-kaynakli kas-kemik tinitesi degerlendirmesinin bilgi
verecegi One strilmiistir (105,106 ). Gelismekte olan bir iskelette kas giicli ve
kitlesi ile kemik kitlesi ve geometrisi arasindaki iliski “mekanostat hipotezi” baslig1
altinda distiniilebilir. Bu teoriye gore, ¢ocuklarda ve ergenliklarda kemik kitlesi ve

geometrisinin her ikisi de bilylime ve kas gelismesinden etkilenir (104).

TB kemik Ol¢timleri i¢in kafanin bu 6lgtimlerden ¢ikarilmasi iizerine biiyiiyen bir
konsensus olusmaktadir. Bunun da nedeni; kafatasi iskeletin biiyiik bir yiizdesini
barindirmaktadir ve fiziksel devinim ya da diger ¢evresel uyaranlara cevap veren bir
iskelet yapisi degildir (107). Ideal olarak bir klinisyen TB taramasini kafa dahil ve
kafa hari¢ olarak degerlendirme secenegine sahip olmalidir; kafa hari¢ olan tarama
ozellikle gen¢ cocuklarda daha kullanighdir. Ancak, kafa c¢ikarildigi zaman fraktiir

riskinin artip artmadigi iizerine direk bir arastirma yoktur (104).

3. Sekil. Lumbal ve femur bolgelerinin DXA ile degerlendirilmesi
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KMY Degerlerinin Yorumlanmasi

DXA yontemi kullanilarak elde edilen KMY degerleri ve kirik varligi dikkate
alimarak WHO tarafindan normal, osteopeni, osteoporoz ve yerlesmis osteoporoz
tanimlar1 yapilmistir. SD: Standart sapma degerleri geng eriskin KMY ortalamalarina
goredir. Normalden her bir standart sapma %10-15’lik kemik mineral kaybina ve
kirik riskinin iki kat artmasina karsilik gelir. KMY skorlarmin yorumlanmasinda
istatistiksel bilgiler (T ve Z skorlar1) kullanilmaktadir. T skoru, ayni cinsten geng
saglikli bireylerin (20-35 yas, geng-eriskin) KMY ortalamasindan standart sapmay1
ifade etmektedir (96).

Mutlak KMY: g/cm2 cinsinden ifade edilen temel kemik yogunlugudur.
Longitudinal takipte kemik yogunlugundakii ylizdelerin degisimini 6lgmedeki en iyi
parametredir.

T-skoru = Hastanin KMY degerini geng eriskin KMY degeri ile karsilastiran 6l¢iitii

belirtir. Birimi standart sapma.

T-skor = Hasta KMY - Geng normal ortalama KMY

Standart sapma (Geng Normal)

T skorundaki belirgin azalma, KMY degerinde 6nemli bir azalmay1 ve artmus fraktiir

riskini gostermektedir.

KMY’nin yorumlanmasinda kullanilan Z skoru ise, ayni cins ve yas kiimesindeki

bireylerin KMY ortalamasindan sapmayi ifade etmektedir.

Z-skoru = Hastanin KMY degerini kendi yas kiimesi KMY degeri ile karsilastiran

ol¢iitl belirtir. Birimi standart sapma.

Z-skor = _Hasta KMY - Kendi yas kiimesi ortalama KMY

Standart sapma (Kendi Yas Kiimesi)
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& HASTA BILGILERI :

Isim: HALIM, DEMIR

N E Sy 4

Protokol No: 463572 Dogum Tarihi: 01.01.2006 Boy: 110.0 cm
Cinsivet: Erkek Muayene Tarihi: 18.05.2012 Kilo: 17.0 kg

[ - s
e DEGERLENDIRME:

Femur Boyun bolgesinde KMY degeri 0,712 g/cm?®, Z-Skor 0.0 olarak Slgulmistir. Z-Skor, hastanin kendi yas ve cinsivet
grubunda normal degere sahiptir. <

Femur Toplam bdlgesinde KMY degeri 0,697 g/cm?, Z-Skor 0.1 olarak dlgiil ir. Z-Skor, h kendi yas ve cinsiyet
grubunda normal degere sahiptir.

AP Spine L1-L4 bolgesinde KMY degeri 0,633 g/cm?, Z-Skor -0,1 olarak dl¢iilmustiir. Z-Skor, hastanin kendi yas ve cinsiyet
grubunda normal degere sahiptir.

Tuam Vicut Toplam bolgesinde KMY degeri 0.821 g/cm?, Z-Skor 0,3 olarak Slgil . Z-Skor, h kendi yas ve cinsiyet
grubunda normal degere sahiptir.

Tam Vicut TBLH bolgesinde KMY degeri 0,637 g/cm?, Z-Skor -0.1 olarak dlgul . Z-Skor, h kendi yas ve cinsiyet
grubunda normal degere sahiptir.

Bolge T-Skor Z-Skor BMD BMC Alan

Boyun - 0.0 0.712 g/em?* 147 g 2.07 cm?
Toplam - 0.1 0,697 g/cm? 7,58 g 10.88 cm?
Li-L4 - -0.1 0,633 g/fem? 16,26 g 25,68 cm*
Toplam = 0.3 0.821 g/cm? 679.0 g 827 cm?
TBLH - -0,1 0.637 g/em?® 3960¢g 621 cm?®

4. Sekil. DXA’ nin yorumlanmasi

Kemik mineral yogunlugundaki geng-eriskin ya da bireyin kendi yas kiimesi
ortalamasindan %10 sapma, t ya da z skorlarinda +-1’lik degismeye neden
olmaktadir. Ornegin z skorunun +1 olmasi, bireyin kendi yas kiimesina gore kemik
mineral yogunlugunun %10 fazla oldugunu gostermektedir. Buna karsilik z skorunun
-2 olmasi, bireyin kendi yas kiimesina gore kemik mineral yogunlugunun %20 diisiik
oldugunu gostermektedir. KMY degerindeki azalmaya bagli olarak osteoporotik
fraktiir riskinin belirgin olarak arttig1 gosterilmistir. Kemik mineral yogunlugunda 1
SD diizeyindeki azalma fraktiir riskindeki iki kat artisa karsilik gelmektedir.
Bireylerde kemik fraktiirii gelisimi yasam kalitesinin bozulmasina, mortaliteye ve
morbiditeye neden olmaktadir. Kalga ve vertebra bolgesinden yapilan DXA
Olctimleri ile elde edilen diisiik KMY sonuglari, fraktiir gelisiminin tahmininde
kullanilan risk etmenleri igerisindeki en 6nemli parametrelerdir. Vertebra ve kalganin
onemli 6l¢iim alanlar1 olmasi, bu alanlarda osteoporotik fraktiirlerin sik olarak ortaya
c¢ikmas1 nedeniyledir. Kalga fraktiir riski degerlendirilmesinde proksimal femur
KMY 6l¢iimii en giivenilir yontemdir. Hastanin osteoporoz sagaltimina verdigi
cevabin izlenmesinde ise vertebra korpuslarindaki metabolik olarak etkin kemik
mevcudiyeti (trabekiiler kemik) nedeniyle, vertebra KMY 6l¢iimii daha duyarlidir.
DXA’nin kesinlik degeri %0,5-2, dogruluk degeri %3-5 olup; KMY o&lgiim

zamanimin kisa olmasi ve hastaya verdigi radyasyon dozunun akciger gafisinin
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%10’u gibi diislik diizeylerde olmasi ve lateral vertebra incelemesine olanak tanimasi
gibi avantajlart vardir. Bununla birlikte yumusak doku igeriginin bireyler arasi
degiskenlik gostermesinden dolayr DXA’ ’nin dogrulugu sinirlanabilmektedir. Yiiksek
hidrojen icerigi nedeniyle, yag dokusunun atenliasyon katsayis1 diger yumusak
dokulardan farklidir. X 1sinlarinin yollar1 boyunca karsilastiklari yumusak doku
kompozisyonlarindaki farkliliklar kemige komsu yumusak doku referansiyla
kiyaslandiginda KMY oOl¢limiinde hatalara neden olabilmektedir. Sonug¢ olarak,
kemik mineral yogunlugu o6lgiimii osteoporoza bagli fraktiir riski olan hastalarin
tanisinda ve takibinde onemli bilgiler vermektedir. Osteoporoza bagl kirik olugma
ihtimali KMY’deki azalmayla iligkili olarak belirgin artis gostermektedir. Kemik
mineral yogunlugu 6l¢iimiinde DXA yontemi standart yontem olup bu yontem ile
elde edilen KMY degerleri WHO’nun osteoporoz tanisinda kullandigi temel
kriterlerdendir (88,96).

Osteoporoz tanisi, hastada karakteristik osteoporotik fraktiir oldugunda ya da kemik

yogunluksinde T-skoru: yeterince diisiikse konulur.

T-skoru: yorumlanmasi i¢in Diinya Saglik Teskilatt (WHO) tarafindan agiklanan

tan: kriterleri kullanilmahidir (53).
T-skoru O ile -1.0 arasindaysa KMY normaldir.
T-skoru -1.0 ile -2.5 arasinda ise kisi osteopeniktir.

T-skoru -2.5 ve daha diisiik ise kisi osteoporotiktir.

Kemik Kkiitlesi dl¢iimii i¢in kullanilacak bolgeler

Omurganin  (anteroposterior ya da lateral goriintii), kalganin, radiusun ve tim
viicudun kemik yogunlugu ya da DXA ile olgiilebilir. Kalga kemigi kiitlesi ayrica
diger bolgelerdeki kemik kiitle olgtimleri kadar diger bolgelerin kirik ihtimallerini
tahmin ettirir. Bu nedenlerden dolay1 kemik kiitle 6l¢iimii i¢in tercih edilen bolge
kalgadir. Osteoporoz ya da osteopeni tanisini atlama olasiligini azaltmak igin kemik
kiitlesi miimkiinse hem kalca hem omurgadan Olcililmelidir. Cocuklarda en sik

kiriklar 6nkol kirigr olmasina karsin klinik olarak dnemli olan vertabra kiriklaridir.
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Bulgu vermemesi nedeniyle kemik giiciinde kayiplara sebep olur. Yetiskinde
vertabra ve vertabra dis1 kiriklarin diizeyini dnemli 6l¢iide artirir (104). Lateral distal
femur ¢ocuklarda alternatif bir 6l¢iim bolgesidir. Bu bolge eklem kontraksiyonlari ve
metal implantlar sebebiyle standart DXA ol¢limlerinin zor oldugu ¢ocuklarda bir

iskelet 6l¢iimii olanag1 vermektedir (108,109).
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5.Sekil . Tiim viicut DXA degerlendirilmesi

Osteoporoz sagaltimi alan hastalar1 izlemenin en iyi yolu santral bélgeleri (omurga
ve kalca) izlemektir, buralarda remodeling periferik bolgelere gore cok daha yogun
tempoda olur. Osteoporoz i¢in farmakolojik sagaltim siklikla en ¢ok omurgaya etki

eder, daha az olarak kalgaya ve ¢ok az ya da hi¢ denecek kadar 6n kola etki eder.

Pediyatrik hastalar da dahil diger kiimeler i¢in diagnostik kriterlerini gbzden
gecirmek icin 2013 yilinda bir uzman paneli yayinlandi. Panel, cocukta osteoporozu
tanimlamak i¢in hangi kriterin kullanim ile ilgili daha biiyiik bir fikir birligi olana

dek, yas i¢in diisiik kemik kitlesi teriminin daha uygun oldugu sonucuna varmistir
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(104). Bu durumdaki herhangi bir sorun yasam boyu artmis osteoporoz riski ve
fraktiirle sonuglanir (110). Her ne kadar g¢ocuklardaki yogunluk ol¢iimleri ile
erigskinlerdeki 6l¢iim mantigiyla aynm1 olsa da geng biiyiime ¢agindaki cocuklarda
bunu yorumu ve uygulanisi ¢ok daha karmasiktir (3, 88, 111-113). Biiylime gelisme
geriligi olan c¢ocuklarda gecerli uyarlama yontemleri gerekmektedir. Kronik
hastaligin olan kemik yogunlugundaki saglikli bir c¢ocuktan alinan veriyle
kiyaslamanin uygun olup olmadigi iizerine tartismalar mevcuttur. Her ne kadar
veriler sinirl olsada son donemlerde gelismekte olan ¢ocuklarda ve ergenliklte DXA
Olctimleri ile kirik riski arasindaki iliski giiclenmistir. Bununla birlikte siiregelen
prospektif caligmalarda kirigi olan saglikli cocuklar ve addlesanlar c¢alisilmistir,

kronik hastalig1 olanlar ¢alisgiimamustir (104).

Tiirkiye’ de olusturulan ¢ocuk-ergenlik normallerine ait galismalardan bir tanesi
DXA ile 3-15 yas aras1 102 saglikli ¢ocukta lumbal vertebra ve femur boynu KMY
Olgtimlerini igermektedir. Diger caligmada ise DXA (Hologic QDR 4500A) ile 2-18
yas arast saglikli 345 cocuk-ergenlik kemik olgiimleri ile referans degerler elde
edilmistir (114,115).

2.3.5. Sagaltim

Cocukluk cag1 osteoporozunda sagaltim secenekleri kisitlidir. Sagaltimin amaci;
kemik kiitlesinin arttirilarak kirtklarin onlenmesi ya da azaltilmasi, agrinin ortadan
kaldirilmasi, kiriklarin yol agabilecegi deformitelerin 6nlenmesi, hareket yeteneginin
artirilmast ve normal biiylime ve gelismenin saglanmasi ve kemik yogunlugun

arttirilmasidir (116).

Sekonder osteoprozlu hastada altta yatan hastaligin sagaltimi (hipotiroidi, cushing
sendromu gibi) dnemlidir. Sagaltim karar1 verilirken hangi hastaya ne kadar, hangi
sagaltimin uygulanacagi sagaltim siirecinin nasil izlenecegi halen tartismalidir (117).
Cocukluk cag1 osteroporoz Sagaltiminda kemik yikimini azaltmak i¢in bifosfonatlar,
kalsitonin gibi ilaglar kemik yapimini arimak i¢in ise thiazid kiimesi ditiretikler,

biiylime hormonu, sodyum florid ve PTH gibi ilaglar kullanilmaktadir (118).
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Bifosfonatlar, kemik yapimini (osteoblastlar1 uyararak) uyarip, yikimmni (osteoklastlari
inhibe ederek) onleyerek kemik kiitlesinde artisa neden olurlar. Ikinci jenerasyon
bifosfonatlardan pamidronat ve alendronatin ¢ocukluk ve ergenlik dénemde giivenli ve

etkili kullanimlar ile ilgili deneyimler giin gectikce artmaktadir.

Kalsitonin, osteoklastlarin devinimini inhibe eden ve analjezik etkiye sahip olan bir
hormondur. Thiazid kiimesi diiiretikler bobreklerden Ca geri emilimini arttirarak
kemik yapimina katkida bulunurlar. Glukokortikoidler bobreklerden Ca atilimina
neden oldugu i¢in oOzellikle kortikosteroit sagaltimina sekonder osteoporozun
sagaltimi da onerilmektedir. Biiyiime Hormonu (BH) anabolik bir hormon olup, bu
etkisinden kronik hastaliklar ve glukokortikoidler tarafindan indiiklenen
osteoporozda kemik kiitlesini korumak amaciyla yararlanilabilir. Flor bilesikleri
osteoblastlarn bir araya gelmesini arttirip, osteklastlarin devinimini azaltarak kemik
yapimini arttirmaktadirlar. PTH uygulama bi¢imine bagl olarak kemik yapimi ve
yikimini uyarmaktadir. Erigskinlerde PTH'nun devaml infiizyonu daha biiyiik kemik
yikimina yol acarken, intermitan uygulama bi¢cimi kemik kiitlesinde artmaya neden

olmaktadir (119-121).

2.3.6. Korunma

Cocukluk ¢agi ve ergenlik donem boyunca biiyiime ve gelisme takibi yapilmali,
saglikli bir beslenme progami izlenmelidir. Oncelikle, diyette yeterli Ca ve D
vitamini saglanmalidir. Ergenlik dénemde gilinlik Ca gereksinimi 1200-1.500 mg
olup, bu miktar saglikli beslenme ile karsilanabilmektedir. Siit cocuklugu doénemi
disinda D vitamininin ilag olarak almmmasma gerek yoktur ve gilines 1s18indan

yararlanma ile giinliik D vitamini gereksinimi karsilanabilmektedir (122).

Diyetin igerigi énemli olup, protein, Na, fitat, kafein ve karbonat igeren besinlerin
asir1 tiiketilmemesi, bunlarin yerine kalsiyumdan zengin gida aliminin 6zendirilmesi
ve sigara ve alkol kullaniminin onlenmesi gerekmektedir. Diizenli egzersizlerin
osteoporozdan korunmada 6nemli oldugu gdsterilmistir. Iskeletin sisteminde direng

olusturan, kaslarin gerilmesine neden olan ve yer¢ekimine karsi yapilan devinimler
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(ip atlama, agirlik kaldirma, basketbol) onerilmelidir. Buna karsilik, kemik sagligini

olumsuz etkileyen agir egzersizlerden de kagmilmalidir (123).

Glukokortikoid sagaltimimin kaginilmaz oldugu durumlarda ise hastaya etkili en
diisik dozun verilmesi, miimkiinse inhaler ya da topikal glukokortikoidlerin
kullanim1 ve sistemik sagaltim gerekliyse giin asir1 sagalttimnin tercih edilmesi,
kemik kiitlesindeki kayiplar1 en aza indirebilir. Kortikosteroitler kalsiyumun bagirsak
absorbsiyonunu azaltir ve renal kalsiyum atilimini da arttirirlar. Bu nedenle yeterli

kalsiyum ve D vitamini 6nerilmelidir (123-125).

7.Cizelge . Uluslararasi Klinik Yogunluk Olgiimii Dernegi (ISCD)’nin, ¢ocuklarda
(20 yas alt1 erkek ya da kadinlar) tanida DXA kullanimziyla ilgili prensipler.

e Yalmizca yas cinsiyete gore olusturulan z skorlari ile KMY degerlendirilmeli

T skorlar1 kullanilmamali, hatta sonug¢ raporunda segenek olarak bile yer almamali

e  Osteoporoz tanisi, yalnizca yogunluk ile konmamali

e  Zskoru <-2 ise “kronolojik yasa gore diisiik kemik yogunlugu ” ve “yasa gére beklenenden
diistik deger” tanimlamalar1 kullanilmali

e  Olgiimde omurga ve toplam beden &l¢iimii yeglenmeli

e  KMY degeri ¢cocuk ve ergenlikda kirik olasiligini net tanimlayamayabilir, klinikte bu bilgi
kullanilmali

e KMY ve KMI i¢in, raporda “Kemik boyutuna/Puberte derecesine/Kemik
olgunluguna/Beden kompozisonuna ” gére degerlendirmeler yeralmali

e Yinelemelenen 6l¢iimler; aymi cihaz yontem ve bilgisayar progamu ile yapilmali
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Subat 2012 — Eyliil 2013 tarihleri arasinda Kocaeli Universitesi
Arastirma ve Uygulama Hastanesi’nde 5-7 yaslarindaki 75 ¢ocukla yiirtitiildii.

3.1. Cahsma kiimesi

Aragtirmanin ¢aligma kiimesini 2005-2008 yillarinda dogum agirligi 1.500 gramin
altinda dogarak Kocaeli Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi yenidogan
yogun bakim biriminde (YYBB) yatirilip izlenen 5-7 yaslarindaki 75 c¢ocuk
olusturdu. Hastane ve YYBB kayitlarinda, 81 CDDA bebegin 2005-2008 yillarinda
YYBB’de izlendigi belirlendi. Elli bir cocugun ailesine telefon numaralari, 30 aileye
bilinmeyen numaralar servisi aracilifiyla ulasildi. Aileler ¢gocuklarinin kemik sagligi
degerlendirmesi icin hastaneye cagirildi. Alti aile, baska illere tasindigindan

cocuklarii getiremeyecegini bildirdi, toplam 75 ¢ocuk ¢alisma i¢in yeniden getirildi.
Calismaya alinan 75 ¢ocuga iliskin niifusbilimsel bilgiler yatis dosyalarindan
ogrenildi.

3.1.1.Anneye Ait Ozellikler Yoniinden Degerlendirme

Annenin yasi, gebelikte steroit kullanimi, diyabet, preeklampsi, hipertansiyon
tanisi, dogum Oncesi ve sonrast donemde sigara kullanimi ve gebeliginde basinin

ortiilii olup olmadigi sorgulandi.

3.1.2.Bebege Ait Ozellikler Yoniinden Degerlendirme

Bebegin dogum tarihi, cinsiyeti, gebelik haftasi, dogum agirligl, dogum bigimi,

anne karnindaki gelisimi (SGA, AGA, LGA) 6grenildi.
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3.1.3. Dogum Oncesi Donemle Tlgili Degerlendirme

Cogul gebelik varligi, erken zar riiptiirii 6ykiisii, annenin sigara icip igmedigi,

koryoamnionit varligi ve dogum 6ncesi steroit kullanimi bilgileri 6grenildi.

3.1.4. Dogumla lgili Degerlendirme

Dogumun hastanemizde olup olmadigi, hastanemizde dogmayan bebeklerin
getirilme zamani, dogum bigimi, gebelik yas1 (son adet tarihi, ultrosonogafi ya da
Ballard smiflamasina goére), dogumda pozitif basingli ventilasyon uygulanip

uygulanmadigy, 1-5. dakika APGAR puani bilgileri kayit edildi.

3.1.5. Dogum Sonras1 Hastane Bakimiyla Ilgili Degerlendirme

Bebegin hastanede yatis siiresi, RDS varligi, siirfaktan kullanimi, kullanilmigsa
sayisi, mekanik ventilasyon uygulamasi, entiibe ve nazal ventilasyon siireleri, oksijen
aldig1 giin sayisi, diizeltilmis 36. gebelik haftasindaki oksijen gereksinimi, BPD

varhig1 ve derecesi belirlendi.

Bebege hastanede yatig siiresince inhale steroit ve bronkodilatator kullanima,
sistemik steroit sagaltimi alip almadigi, aldiysa zamani ve siiresi belirlendi. Erken ya
da geg, klinik ya da kiiltiirde tiremeyle kanitlanmis sepsis varligi, 2. evre ya da daha
ileri NEK varligi, eslik eden duktus arterioz agikligi (PDA) olup olmadigi ve
sagaltim bigimi, ventrikiil i¢i kanama varlig1 ve siddeti, erkendogan retinopatisi olup

olmadig1 sorgulandi.

Bebegin hastanede kalisi siiresince TPN kullanimi ve uygulama siireleri, sindirim

dizgesiyle beslenmeye gegisleri kaydedildi.

Hastalarin ila¢ sagaltiminda ditiretik, teofilin, kafein, aminoglikozit kullanima,

kullanildiysa siiresi hastane dosyalarindan 6grenildi.
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3.1.6.Taburculuk Sonras1 Déneme iligkin Degerlendirme

Cocuklarin anne siitii ya da mama alma siiresi, D vitamini ve kalsiyum kullanima,
edilgen sigara igiciligi, hastaneye yatis sayisi, nedenleri ve yatis yasi, ilag kullanim

Oykiisii bilgileri dosyadan ve ailelerden 6grenildi.

Cocugun ev ve g¢evresel yasam kosullari, ¢cekirdek ya da genis aile yapisi, okula

gitme durumu, disarida etkin oyun saatleri, giinliik stit tiiketimi soruldu.

Hastalarm basvuru anindaki boy, agirlik ve beden Kkitle indeksi (VKI) bilgileri
kaydedildi.

3.2. Kemik Yogunlugu Ol¢iimii

Hastanemizde kemik yogunlugu 6l¢iimii i¢in LUNAR Prodigy  (GE Medical
System Madison, WI USA)™ marka, DEXA — ikili enerjili X-1s1n1 emilim 6l¢timii
(dual energy X-ray absorpsiyometry) aygiti kullanilmaktadir. Caligmamizda biitiin
Olctimler ayni1 teknisyen tarafindan yapildi, biitiin degerlendirmeler ayni niikleer tip
uzmaninca, aygitta kullanimi Onerilen, ¢ocuklara iliskin kaynak veriler ¢izelgesi
temelinde sonuglandirildi. Olgularin tiim beden, tiim beden bas harig, L1-L4
vertebra, femur boyun ve femur toplam kemik mineral yogunlugu(gr/cm?), kemik
mineral igerigi(gr) ve z skoru olgimii yapildi. DXA’nin ¢ok diisiik doz da olsa
radyasyon icermesi ve kontrol grubuna calismanin fayda saglamamasi iizerine
olgular kontrol grubu olarak DXA cihazinin referans grubuyla karsilastirmasi
yapildi. z skoru O ile -2,0 arasinda olan olgularin KMY degeri normal, -2,0 ve daha

2

diisiik 1se kisi kronolojik yasa gore diisiik kemik yogunlugu ” ve “yasa gore

beklenenden diisiik deger olarak alind.
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3.3. istatistiksel inceleme

Istatistiksel degerlendirme, IBM SPSS 20.0™ (SPSS Inc, Chicago, IL, USA)
paket progamiyla yapildi. Normal dagilima uygunluk Kolmogorov-Smirnov testiyle
degerlendirildi. Sayisal degiskenler ortalama + standart sapma ve ortanca (25.
persentil - 75. persentil) ve frekans (ytizdelikler) olarak verildi. Kiimeler arasindaki
farklilik degerlendirmesinde, normal dagilimli sayisal degiskenler icin iki ortalamali
t testi ve tek yonlii varyans c¢oOziimlemesi, normal dagilimli olmayan sayisal
degiskenler icin Mann Whitney U testi, kateogorik degiskenler i¢in Pearson, Fisher
ve kesin Ki-kare ¢oziimlemesi ve sayisal degiskenler arasindaki iligki igin Pearson
korelasyon ¢oziimlemesi kullanildi. Istatistiksel olarak onemlilik i¢in p<0.05 degeri

yeterli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1.0lgularin Hastanede Yatis Doneminin Degerlendirilmesi

Caligsmaya alinan 75 hastanin %56’s1 (42) kiz, %44°i (33) erkekti.

Annelerin ortalama gebelik siiresi 30,1+0,2 (24,4 -35,0) hafta, bebeklerin ortalama
dogum agirligi 1.150 +260 (690-1.500) g olarak bulundu.

Olgular dogum agirligina gore degerlendirildiginde, %24t (18) SGA, %76’s1
(57) AGA olarak degerlendirildi, LGA durumunda olan hasta yoktu.
Olgularin ortalama 1. dakika APGAR puani 6,3+0,2 ve 5. dakika APGAR puani

7,6+0,16 olarak degerlendirilmisti. Olgularin %36’sina  (27) pozitif basingh

ventilasyon uygulanmaisti.

Olgularin dogum o6ncesi Ozelliklerine bakildiginda, %16 anne (12) gebelikte
sigara kullanmisti. Annelerin %77,3’tine (58) dogum 6ncesinde steroit uygulanmasti,
Klinik olarak %37,3 (28) annede preeklampsi, 12 (%16) annede koryoamnionit

varhig1 saptanmisti, gebelik doneminde %90 (68) annenin bas1 ortiiliiydii.

Dogum sonrast donemde %77,3 (58) hastada RDS gelismisti, %86,6 (65) olguya
mekanik ventilasyon, %78,7 (59) olguya surfaktan sagaltimi1 uygulanmisti.

Bebeklerin %62,7’sinde (47) erken ve geg klinik sepsis, %24’tinde (18) kiiltiirde
tiremeyle kanitlanmis sepsis; %12 (9) bebekte klinik 6nem yaratan PDA, %25,3 (19)
bebekte NEK, %24 bebekte (18) IVK, %10,7 (8) bebekte ROP gelismisti.

Hastanede yatis siiresince gebelik yasina gore 36. haftadaki oksijen gereksinimine
gore yapilan degerlendirmede %45,4 (34) bebekte BPD saptanmuis; 17 bebek hafif,
16 bebek orta, 1 bebek agir BPD’li olarak degerlendirilmisti.

Hastalarda ortalama TPN kullanim siiresi 37,7+2,4 giin, enteral beslenmeye gecis
stiresi 3,03+0,28 giindii.

Yatis siiresi boyunca %92 bebek (69) diiiretik, %49,3 bebek (38) teofilin ya da

kafein ve ortalamal0,0+0,65 giin aminoglikozit sagaltimi almist.
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Bebeklerin hastanede yatis siiresi ortalama 49,4 + 2,7 giin

(12-104) giin,
hastaneden ¢ikistaki agirligi ortalama 1.960+350 (1.490-2.710) gramdir.

8.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun, YYBB’de yatis ve hastaneden ¢ikis sonras1 donemlerine iliskin 6zellikleri.

Olgular Kiz Erkek Toplam
OZELLIKLER 42 33 75 (100)
Gebelik yas1 (hafta) 30+0,33 31+0,40 30,1+0,2
Dogum agirlig1 (g) 1.112+385 1.208+355 1.150+260
SGA varligt 8 10 18 (%24)
AGA varligi 34 23 57(%76)
Surfaktan kullanimi 32 27 59 (%78,7)
Pozitif basingh ventilasyon uygulamasi 15 12 27( %36)
Koryoamionit varligi 7 5 12 (%16)
Preeklampsi varlig 15 13 28 (%37,3)
Dogum 6ncesi steroit kullanimi 34 24 58 (%77,3)
Sigara kullanimi 4 8 12 (%16)
RDS varligi 31 27 58 (%77,3)
Mekanik ventilasyon uygulamasi 36 29 65 (%86,6)
TPN siiresi (giin) 39,42+3,23 35,51+3,85 37,7424
Enteral beslenme siiresi (giin) 3,11+0,45 3,06+0,32 3,03+0,28
IMV uygulama siiresi (giin) 5,97+1.41 6,85+1.88 6,37+0,86
NIMV uygulama siiresi (giin) 5.21£0.97 3.58+0.77 4,62+0,49
CPAP uygulama siiresi (giin) 2,45+0,35 3,12+0,55 2,7+0,27
Sepsis varligi 26 21 47 (%62,7)
Kanitlanmus geg sepsis varligt 10 8 18 (%24)
Inotropik destegi 8 10 18 (%24)
Diiiretik kullanimi 40 29 69 (%92)
Teofilin ve kafein kullanimi 22 16 38 (%49,3)
Aminoglikozit kullanim siiresi (giin) 10,9+0,88 9,00+0,95 10+0,65
Annede basg Ortme 37 31 68 (%90)
PDA varlig1 7 2 9 (%12)
NEK varligi 13 6 19 (%25,3)
IVK varligi 11 7 18 (%24)
ROP varlig1 5 3 8 (%10,7)
BPD varligi 11 6 17 (%22,7)

Hafif 7 10 17 (%22,7)

Orta
Inhale steroit kullanim 14 16 30 (%40)
Dogum sonrast donemde steroit kullanimi 6 6 12 (%16)
Hastaneden ¢ikis agirligi(g) 1932+459 1999+568 1960+0,35
Hastanede yatis siiresi (giin) 52,8+3,70 45,0+£3,91 49,4427
Mama kullanimu siiresi (ay) 15,07+£2,30 9.,37+1,47 12,69+1,27
D vitamini kullanimu siiresi (ay) 14,00+0,96 16,33+2,02 15,03+0,94
Polivitamin destegi siiresi (ay) 17,00+1,26 16,03+1,14 16,56+0,72
Anne siitii verilme siiresi (ay) 6,96+1,56 8,03+1,93 7,43+1,06
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4.2.0lgularin Taburculuk Sonrasindaki izlemlerinin Degerlendirilmesi

Biitiin bebekler, 2.500 g olana kadar, giiglendirilmis anne siitiiyle beslenmisti.
Sadece iki bebek hi¢ anne siitii almamisti. Anne siitii ortalama 7,43+1,06 ay,(1-24ay)
kiz bebeklerde ortalama 6,96+1,56 ay, erkek bebeklerde ortalama 8,03+.1,93 ay;
mama biitiin bebeklerde ortalama 12,69+1,27 ay, kiz bebeklerde ortalamal5,07+2,30
ay, erkek bebeklerde ortalama 9,37+1,47 ay kullanilmisti. Kiz olgularda mama
kullanim siiresi, erkek olgulara gore istatistiksel olarak uzundu. SGA olan olgularin
ortalama anne siitii kullanim1 12 ay, AGA olan olgular ortalama 6 ay istatiksel olarak
(p=0.023 )anlamli diizeyde SGA olan olgularda yiiksekti

Polivitamin destegi biitiin bebeklere ortalama 16,56+0,72 ay, kiz bebeklere ortalama
17,00+1,26 erkek bebeklere ortalama 16,03+1,14 ay; D vitamini biitiin bebeklere
ortalama 15.03+0.94ay almisti. Hastalarin %16’sinda (12) dogum sonras1 donemde
sistemik steroit kullanilmisti. Olgularin dogum oncesi, dogum ve dogum sonrasi

donemlere iliskin 6zellikleri 6zellikleri 8. Cizelge’de 6zetlenmistir.

4.3. Olgularin Giincel Ozellikleri

Calisma kiimesindeki olgularin giincel yaslar1 ortalama 64,46+8,11 ay olup,
ortalama boy biitiin ¢ocuklar i¢in 108,0£6,4 cm, kiz olgularda 107,0+5,8 erkek
olgularda 109,0+6,9 cm olarak bulundu, kiz ve erkek gocuklar arasinda anlaml
farklilik saptanmadi. Ortalama agirlik, biitiin ¢cocuklar birlikte degerlendirildiginde
18.22+3.62 kg kg olup, kiz olgularda 17,44+2,83kg erkek olgularda 19,22+4,78 kg
olarak bulundu; kiz ¢ocuklar anlamli diizeyde daha diisiik agirliktaydi. Viicut kitle
indeksi (VKI) ise biitiin cocuklar i¢in ortalama 15,3+1,82, kiz olgular i¢in ortalama
14,96+2,13 ve erkek olgular i¢in 15,88+3,81 olarak bulundu; istatistiksel olarak kiz
olgular daha diisiik VKI’ye sahipti. Kiz olgularin kilo standart sapmas1 (sds) -0,797,
erkek olgularin SDS -0,371 aralarinda istatiksel olarak fark yoktu (p:0.135). Kiz
olgularin boy SDS -0,783, erkek olgularin boy SDS -0,722 ve aralarinda istatiksel
acidan anlamli fark yoktu (p:0.824). Kiz olgularm VKI SDS -0,472, erkek olgularin
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VKI SDS 0,069 olarak bulundu; kiz olgular istatiksel olarak anlamli diizeyde diisiik

VKI SDS’ ye sahipti (p:0.005).

Gilinliik pastorize kutu siitii tiikketimi biitiin olgular i¢in ortalama 259+12,2 ml, kiz

olgular i¢in ortalama 246+18,92 ml, erkek olgular i¢in 2934+24,49 ml olarak bulundu.

Disarida oynamaya ayrilan siire, calisma kiimesindeki biitiin ¢ocuklar i¢in ortalama

2,40+0,98 saat, kiz olgular i¢in 2,37+0,154 saat, erkek olgular i¢in 2,51+0,169 saatti;

kiz ve erkek olgular arasinda anlamli farklilik saptanmada.

Olgularin 44’4 (%58) okula gitmekteydi. Olgularin giincel demografik 6zellikleri

cizelge 9°da Gzetlenmistir.

9.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun giincel 6zellikleri.

Kiz Erkek Toplam p degeri

Muayene yas1 (ay) | 65,0+1,12 64,0+1,59 64,46+8,11 0.473
Boy (cm) 10745,8 109+46,9 108+6,4 0.183
Boy persentili 22,9+4,01 31,51+4,71 28,8+4,31 0.496
Agirlik (kg) 17,44+2,83 19,22+4,78 15,1+3,62 0.045
Agirlik persentili 27,924+3.94 39,93+£5.47 33,31+£2.27 0.080
VKI 14,96+2.13 15,88+3.81 15,3+1,82 0.041
VKI persentili 37,30+4.47 49,54+5,47 42,6+3,05 0.085
Siit igimi (ml/glin) | 246+18,92 293+424,49 278+12,2 0.136
Evde sigara 11 (42) 15 (33) 26 (75)%34.7 0.093
igilmesi

Disarida oyun 2,370,154 2,51+0,169 2,4+0,98 0.534
stiresi (saat)

Okula gitme 25 (42) 19 (33) 44 (%58) 0.865
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4.4.Kemik Yogunluk Olgiimii

Z skoru 0 ile -2,0 arasinda olan olgularin KMY degeri normal, -2,0 ve daha diisiik ise
kisi kronolojik yasa gore diisiik kemik yogunlugu ” ve “yasa gore beklenenden diisiik

deger olarak alind1.

Kiz ve erkek olgularin,

femur toplam Z skor (p=0.018),
femur boyun KMY (p=0.001),
femur toplam KMY (p=0.012),

karsilastirildiginda kizlarda erkeklere oranla anlamli olarak daha diisiik saptanilmistir

(10. Cizelge).

0,66 A

0,64 -

0,62 -

0,6

— mkiz
0,58 A erkek
0,56 -

0,54 +

0,52

Femur boyun Femurtoplam L1-L4 KMY
KMY KMY

6.Sekil. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75
olgunun cinsiyet ile femur boyun, femur toplam ve L1-L.4 KMY degerleriyle iliskisi.
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10. Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunluk dl¢iimii 6zellikleri.

Kiz Erkek p-degeri
L1-L4 Z skoru ortalamasi -1,050+1,64 -0,887+1,99 0.534
TB toplam Z skoru ortalamasi -1,100+0,23 -0,533+0,177 | 0.055
TBLH Z skoru ortalamasi -1,211£0,121 -0,806+0,175 0.062
Femur boyun Z skoru ortalamasi -1,250+0,188 -0,684+0,226 0.057
Femur toplam Z skoru ortalamasi -1,226+0,216 -0,551+0,174 | 0.018
L1-L4 KMY (g/cm?) 0,567+0,012 0,571+0,017 0.843
TB KMY (g/cm?) 0,769+0,084 0,774+0,010 0.674
TBLH KMY (g/cm?) 0,586+0,007 0,599+0,009 0.313
Femur boyun KMY (g/cm?) 0,582+0,012 0,656+0,018 0.001
Femur toplam KMY (g/cm?) 0,572+0,013 0,629+0,017 0.012
L1-L4 KMI (g) 13,357+0,423 14,309+0,660 | 0.230
TB KMi (g) 576,10+177 625,93+266 0.125
TBLH KMI (g) 336,34+13,47 372,76+21,83 | 0.313
Femur boyun KMI (g) 0,94+0,37 1,04+0,05 0.117
Femur toplam KMI (g) 5,38+0,264 6,08+0,338 0.115

Calismaya alinan olgularin kemik yogunlugu 6l¢tiim degerleri DXA cihazinin

referans degerleri ile karsilastirildiginda diisiik saptandi (11.Cizelge).
Kiz olgularin; TB Z skoruna gore % 14,31 (6), L1-L4 Z skoruna gore % 23,81 (10),
femur boyun Z skoruna gore %26,2’si(11), femur toplam Z skoruna gore
%26,2’si(11), TBLH Z skoruna gore % 14,31 (6) -2,0 ve daha diisiik ‘‘kronolojik

yasa gore diisiik kemik yogunluguna” sahipti.

Erkek olgularin; TB Z skoruna gore % 3’1 (1), L1-L4 Z skoruna gore % 18,1°1 (6),

femur boyun Z skoruna goére %12,1°1 (4), femur toplam Z skoruna gore %31 (1),

TBLH Z skoruna gore % 12,1°1 (4) -2,0 ve daha diisiik ‘‘kronolojik yasa gore diisiik

kemik yogunluguna” sahipti.
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11. Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki

75 olgunun kemik yogunluk ol¢iimlerinin referans degerler ile karsilagtirilmasi.

Kiz

Erkek

L1-L4 KMY (g/cm?)
Referans deger

Femur boyun KMY
(g/cm?)

Referans deger

Femur toplam KMY
(g/em?)

Referans deger

TB KMY (g/cm?)
Referans deger
TBLH KMY (g/cm?)

Referans deger

0,567+0,012
0,650(0,624-0,664)

0,582+0,012

0,660(0,640-0,680)

0,572+0,013

0,645(0,630-0,660)
0,769+0,084
0,806(0,793-0,819)
0,586+0,007

0,648(0,622-0,674)

0,57140,017
0,633(0,606-0,660)

0,656+0,018

0,704(0,678-0,730)

0,629+0,017

0,677(0,649-0,705)
0,774+0,010
0,800(0,780-0,820)
0,599:0,009

0,631(0,600-0,662)

L1-L4 Z skoruna gore kemik yogunlugu %78,66° sinin (59) normal, %21,33’iiniin

(16) kemik yogunlugu diistik saptandi.

Normal

m KIZ

Kemik yogunlugu distl

ERKEK

7. Sekil. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunluk 6l¢iimiine gore siniflamasi.
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12. Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75
olgunun, YYBB’de yatis donemleine iliskin 6zelliklerinin kemik yogunlugu 6l¢tiimi

sonuglaria gore karsilastirilmasi.

L1-L4 L1-L4 p degeri
Normal Diisiik
Kiz 32(%54,2) 10(%62,5) 0.586
Erkek 27(%45,8) 6(%37,5) 0.553
PPV kullanimi 21(%35,6) 6(%37,5) 1,000
Preeklampsi varlifi 24(%40,7) 4(%25) 0,383
Koriamnionit varlig 12(%20,3) 0(%0) 0.059
Dogum éncesi steroit 46(%78) 12(%75) 0.749
kullanimi
SGA varligt 13(%22) 5(%31,2) 0513
RDS varligi 45(%76,3) 13(%81,2) 0.668
Mekanik ventilasyon 50(%84,7) 15(%93,8) 0.449
kullanimi
Sepsis varligi 37(%62,7) 10(%62,5) 1.000
PDA varligt 7(%11,9) 2(%12,5) 1.000
NEK varlig 17(%28,8) 2(%12,5)
IVK varlign 46(%78) 11(%68,8) 0.513
BPD varlig1
Inhale steroit kullanim1 24(%40,7) 6(%37,5) 1.000
Sistemik steroit kullanimi | 11(%18,6) 2(%12,5) 0.784
ROP varhigi 6(%10,2) 2(%12,5) 0.676
Teofilin ve kafein 31 (%52,5) 7(%43,8)
kullanimi
Toplam 59(%78.66) 16(%21.33)

4.4.1. Kemik Yogunlugu Olciimlerinin Yenidogan Déneminde Yybb’de Yatis

Sirasindaki Degiskenlere Gore Degerlendirilmesi

4.4.1.1. Antenatal Ozellikler Tle Karsilastirma

Olgularin annelerinde gebelikte sigara igimleri, Ortiilii giyinme ve antenatal steroit
alan ve almayan grubun kemik yogunluksi parametreleri ile karsilastirildiginda

istatiksel olarak farklilik saptanmadi.
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Annesinde preeklampsi olmayan ¢ocuklarin tim beden toplam KMY, tiim beden
toplam KMi, TBLH KMY, TBLH KMIi, femur toplam KMi degerleri, annesinde

preeklampsi olan ¢ocuklarin degerlerine gore anlamli olarak diistiktii (13. Cizelge).

13. Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunluk 6l¢iimii sonuglarinin, annede preeklampsi olup olmamasina

gore Ozellikleri.

Preeklampsi (+) Preeklampsi (-) p degeri
TBLH Z skoru ortalamasi -1,1787+0,13 0.072

-0,789 +0,15
Femur boyun Z skoru ortalamasi -1,1489+0,21 0.144

-0,753+0,16
Femur toplam Z  skoru | -0,707+0,20 -1,06+0,19 0.223
ortalamasi
TB toplam Z skoru ortalamasi -0,660+0,25 -0,963+0,18 0.342
L1-L4 Z skoru ortalamasi -0,760+0,18 -1,108+0,16 0.170
TBLH KMY (gr/cm?) 0.613+0.10 0.5790.06 0.004
TBLH KMI (g) 388,37+22,63 339,914+13,51 0.034
TB KM (g) 0,788+0,10 0,762+0.06 0.027
TB KMY (g/cm?) 645,83+22,63 569,54+16,90 0.037
Femur toplam KMI (g) 6,40+0,360 5,26+0.249 0.012
Femurboyun KMY (gr/cm?) 0,640+0,01 0,599+0,01 0.057
Femurboyun KMi(gr) 1,057+0,05 0,946+0,03 0.105
L1-L4 KMY (gt/cm?) 0,595+0,01 0,553+0,01 0.051
L1-L4 KMi(gr) 14,42+0,64 13,69+0,46 0.189
Femur top. KMY (gr/cm?) 0,623+0,01 0,582+0,01 0.073
Postnatal sistemik steroit (+) 1(%3.6) 12(%25.5) 0.024
Gestasyonyasi(hafta) 31.09+0.32 29+0.34 0.002
Annesiit siire 12.16+2.96 4.61+0.58 0.018
Postnatal sistemik steroit (+) 1(%1,3) 11(%123,4) 0.024
Toplam 28 47

Olgular annelerinin gebelikte koryoamniyoniti olup olmamasina gore kiimelenerek,

5-7 vyaslarinda yapilan kemik yogunlugu olgiimleri

karsilagtirildiginda,

koryoamniyonitin oldugu kiimede kemik yogunlugu &lgiimleri (TBLH KMI haric)

anlamli olarak yiiksek bulundu.

giinliik siit tiikketim daha azd1 (p 0,044).

Annesinde koryoamniyonit olmayan olgularin
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14. Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunluk Ol¢limii sonuglarinin, annede koryoamniyonit olup

olmamasina gore karsilastirilmasi.

Koryoamniyonit (+) Koryoamniyonit (-) p degeri
L1-L4 ortalama Z skoru -0,100+0,271 -1,141+0,110 0.002
TB ortalama toplam Z 0,358+0,344 -1,08+0,154 0.000
skoru
TBLH ortalama Z skoru -0,466+0,261 -1,14140,110 0.017
Femur boyun ortalama Z | -0,667+0,382 -1,179+0,151 0.017
skoru
Femur ortalama toplam Z | -0,833+0,399 -1,122+0,147 0.013
skoru
L1-L4 KMY (g/cm?) 0,621+0,23 0,559+0,11 0.030
TB KMY (g/cm?) 0,816+0,12 0,763+0,006 0.001
TBLH KMY (g/cm?) 0,620+0,131 0,586+0,006 0.032
Femur boyun KMY 0,677+0,30 0,603+0,11 0.015
(g/cm?)
Femur toplam KMY 0,672+0,29 0,583+0,11 0.015
(9/cm?)
L1-L4 KMI (g) 0.034
TB KMI (g) 681,12432,66 582,19+16,79 0.015
TBLH KM (g) 401,32+27,38 343,04+13,45 0.082
Femur boyun KMI (g) 1,18+0,57 0,95+0,33 0.002
Femur toplam KMI (g) 6,96+0,565 5,45+0,22 0.025
Siit igimi (ml/giin) 336,36+27,04 268,03+16,06 0.044
Toplam 12 63
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4.4.1. 2. Yogun Bakim izlemlerindeki Parametreler ile Karsilastirma

Olgularin yogun bakimda izlenimleri sirasinda dogum agirligina gére SGA, AGA
kiimeler1 arasinda kemik yogunhigu olgiimleri ile Kkarsilagtirildiginda farklilik
saptanmadi. SGA ile AGA kiimeleri arasinda L1-L4 degerlerinde gore normal ve
kemik yogunlugu disiiliigiine gore karsilastirildiginda istatistiksel olarak farklilik

saptanmada.

Olgularin yogun bakim siiresince PPV, mekanik ventilasyon, uygulanan kiimeyle
uygulanmayan kiime arasinda kemik yogunligu olgiimleri ile karsilastirildiginda
farklilik saptanmadi. PPV, mekanik ventilasyon, uygulanan kiimeyle uygulanmayan
kiime arasinda L1-L4 degerlerinin normal ve kemik yogunlugu diisiikliigiine gore

karsilastirildiginda istatistiksel olarak farklilik saptanmadi (12. Cizelge).

Olgularin dogum haftasi, dogum agirligi, hastanede yatis siireleri ve aminoglikozid
kullanimlar arttik¢a kemik yogunlugu parametreleri ile karsilastirildiginda aralarinda

korelasyon agisindan farklilik saptanmadi (20. Cizelge).

Olgularin yogun bakim izlemlerinde PDA, NEK ve ROP olan kiimenin kemik
yogunligu Ol¢timleri ile karsilastirildiginda farklilik saptanmadi. PDA , NEK ve ROP
olan kiimeyle olmayan kiime arasinda L1-L4 degerlerinin normal ve kemik
yogunlugu diisiikliigline gore karsilastirildiginda istatistiksel olarak farklilik

saptanmadi.

IVK olan olgularin tiim beden toplam Z skor, tiim beden toplam KMY, femur toplam
Z skor ve femur toplam KMY olmayan guba gore istatisel olarak daha diisiik

saptandi.
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15.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunluk 6l¢imii sonuglarinin, YYBB’de yatis doneminde ventrikiil

ici kanama olup olmamasina gore karsilastirilmasi.

IVK(+) IVK(-) p-degeri

L1-L4 ortalama Z skoru -1,211+0,248 -0,905+0,147 0.298
TB ortalama toplam Z skoru -1,62+0,283 -0,605+0,169 0.004
TBLH ortalama toplam Z skoru -1,17+0,238 0,989+0,116 0.460
Femurboyun ortalama Z skoru t -1,505+0,162 -0,8424+0,320 0.055
Femurtoplam ortalama Z skoru -1,594+0,331 -0,719+0,155 0.025
L1-L4 KMY(gr/cm?) 0,547+0,199 0,575+0,123 0.245
TV KMY(gr/cnr?) 0,741+0,008 0,781+0,007 0.001
TBLH KMY (gr/cm?) 0,576+0,015 0,596+0,006 0.106
Femurboyun KM Y (gr/cm?) 0,576+0,021 0,627+0,012 0.054
Femur toplam KMY (gr/cm?) 0,552+0,216 0,612+0,125 0.023
L1-L4 KMi(gr) 12,968+0,730 14,031+0,436 0.230
TV KMi(gr) 556,144+26,29 611,149+18,46 0.095
TBLH KMI (gr) 326,161+21,80 360,642+14,57 0.198
Femurboyun KMI (gr) 0,9410,661 1,002+0,359 0.411
Femur toplamKMi (gr) 4,960+0,369 5,925+0,250 0.054
Toplam 18 57

4.4.2 Kemik Yogunluk él¢iimii Olg¢iimlerinin Taburculuk Sonras1 Parametreler

fle Karsilastirilmasi

Olgularin dogum sonrast donemde sistemik steroit kullanan kiimesinin tiim beden

toplam KMY degerinin dogum sonrasi sistemik steroit alan gupta anlamli diizeyde

farklilik saptandi.
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16.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75
olgunun kemik yogunluk 6l¢iimii sonuglarinin, YYBB’de yatis doneminde sistemik

steroit kullanilma durumuna gore karsilastirilmas.

Kemik yogunluk 6l¢iimii Dogum sonrast sistemik steroit Dogum sonrasi sistemik steroit p-degeri
) ¢
L1-L4 ortalama Z skoru -1.11£0.32 -0.96+0,14 0.359
TBortalama Z skoru -1.31+0.45 -0.751+0,16 0.094
TBLH ortalama Z skoru -0.991+0.32 -1.03740.11 0.876
Femurboyun ortalama Z skoru -1.075+0.34 -0.996+0.16 0.849
Femur toplam ortalama Z skoru | -1.050+0.38 0.904+0.16 0.723
L1-L4 KMY (gr/cm?) 0.544+0.25 0.572+0.11 0.115
TB KMY (gr/cm?) 0.739+0.16 0.778+0.25 0.021
TBLH KMY (gr/cm?) 0.583+0.01 0.593+0.06 0.499
Femurboyun KMY (gr/cm?) 0.607+0.23 0.616+0.13 0.788
Femur top. KMY (gr/cm?) 0.590+0.26 0.599+0.12 0.762
L1-L4 KMi(gr) 14.5+0.876 13.6+0.422 0.294
TV KMi(gr) 590.45+36.06 599.56+17.56 0.095
TBLH KMI (gr) 347.51+£27.89 353.79+13.95 0.854
Femurboyun KMI (gr) 0.983+0.70 0.989+0.35 0.948
Femur top. KMI (gr) 5.550+0.43 5.725+0.23 0.732
Toplam 12 62

Olgularin D vitamini, anne siitii ve polivitamin kullanim siireleri ile kemik
yogunlugu ol¢iimleri ile karsilastirildiginda aralarinda korelasyon acisindan istatiksel

olarak farklilik saptanmadi (Cizelge 18).

[lk alt1 ay sadece anne siitii alan olgularin kemik yogunlugu olgiimleri ile ilk alt1 ay
sadece mama alan olgularin o6l¢iimleri kiyaslandiginda, ilk alt1 ay anne siitii alan
olgularin (femur boyun KMY 0.662+0.025), ilk alt1 ay sadece mama alanlara gore
(femur KMY 0.598+0.016 ) istatiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi
(p=0.034).(sekil)

51
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8.Sekil. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun anne siitii ve mama kullanimlari ile femur boyun KMY iliskisi.

Olgularin son 2-3 hafta igindeki siit kullanimlari ile femur boyun Z skor(r:0.259
p:0.028), KMI(r:0.276 p:0.019), KMY (1:0.260 p:0.027), ve femur toplam Z skor
(r:0.259 p:0.028) KMY (1:0.258 p:0.028) arasinda korelasyon saptandi.

Olgularm giincel boy( tiim beden Z skor harig), kilo ve VKI artis1 ile kemik
yogunlugu dl¢timleri ile karsilastirildiginda aralarinda korelasyon agisindan anlamli

diizeyde farklilik saptandi (Cizelge19).

Giincel boy, kilo ve VKI persantilleri 3 persantilden kiigiik ve 3 persantilden biiyiik
olan kiime tiim kemik yogunluk parametereleri ile karsilastirildiginda istatiksel

olarak anlamli diizeyde farklilik saptandi (17.Cizelge)

Giincel boy, kilo ve VKI persantilleri 10 persantilden kiigiik ve 10 persantilden
bliyiik olan kiime tiim kemik yogunluk parametereleri ile karsilastirildiginda

istatiksel olarak anlamli diizeyde farklilik saptandi (18.Cizelge)
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9.Sekil. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis

olgunun VKI, boy, kilo persantilleri ile L1-L4 KMY iliskisi.

olan 5-7 yaslarindaki 75

17.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunlugu 6l¢iimii sonuglarinin, beden kiitlesi gostergesi, boy ve

agirlik 3 persentil degerlerine gore karsilastirilmasi

VKi persantil Boy persantil Kilo persantil
<3p >3p p- <3p >3p p- <3p >3p p-
degeri degeri degeri
L1-L4 Z skor ort. -1,87 0,88 0,021 -1,70 -0,832 0,012 -1,89 -0,83 0,03
+034 +0,34 +0,25 +0,13 +0,24 +0,13
TV toplam Z skor -2,38 -0,69 0,002 -1,25 -0,77 0,206 -1,7 -0,7 0,06
ort
10,45 0,15 10,25 +0,17 0,40 2+0,16
L1-L4 KMY(gr/cm?) | 0,504 0,575 0,035 0,508 0,580 0,019 0,505 0,57 0,01
+0,26 +0,111 +0,235 +0,112 +0,20 +0,11
L1-L4 KMi(gr) 11,22 14,03 0,023 10,70 14,36 0,000 10,98 14,2040, | 0,002
40
+0,590 +0,398 +0,569 +0,394 +0,54
TV KMY(gr/cm?) 0,721 0,777 0,023 0,749 0,776 0,124 0,747 0,75 0,127
+0,13 +0,06 10,11 +0,06 +0,77 +0,06
TV KMi(gr) 473 610,80 0,004 492,63 618,09 0,001 483,66 615,6+16 | 0,001
A
$35,1 +16,0 +,24,6 +16,8 +27,03
Toplam 7 68 12 63 10 65
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18.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunlugu ol¢iimii sonuglarinin, beden kiitlesi gostergesi, boy ve

agirlik persentil degerlerine gore karsilastirilmasi.

VKI persentil Boy persentil Kilo persentil
<10p >10 p p degeri <10p >10 p pdegeri | <10p >10p p degeri
L1-L4 ortalamaZ | -1,84 -0,796 0.001 -1,49 -0,70 0,001 -1,8 -0,67 0.000
skoru +0,21 +0,13 +0,17 +0,15 +0,16 +0,14
TBLH ortalama -1,72 0,888 0.001 -1,54 -0,776 0.000 -1,74 -0,776 0.000
Zskoru +0,186 +0,112 +1,44 +0,125 +0,130 +0,117
Femur boyun -1,33 0,932 0.206 -1,52 -0,742 0.026 -1,56 -0,796 0.020
ortalama Zskoru +0,254 +0,170 +0,297 +0,154 +0,268 +0,169
Femur toplam -1,43 -0,822 0.115 -1,44 -0,674 0.022 -1,57 -0,694 0.007
ortalama Zskor +0,303 +0,164 +0,278 +0,162 +0,231 +0,173
TB toplam -2,21 -0,56 0.000 -1,15 -0,69 0.001 -1,47 -0,67 0.047
ortalama Z skoru +0,335 +0,148 +0,24 +0,194 +0,307 +0,168
L1-L4 KMY 0,508 0,581 0.004 0,533 0,587 0.010 0,507 0,591 0.000
(g/cm?) +0,018 | +0,091 40,01 40,013 +0,015 +0,12
L1-L4 KMI (g) 11,723 14,20 0.012 11,72 14,8 0.000 10,85 14,80 0.000
+0,536 +0,422 +0,43 +0,458 +0,37 +0,410
TB KMY (g/cm?) | 0,730 0,780 0.001 0,759 0,778 0.098 0,750 0,779 0.052
+0,01 +0,065 +0,08 +,,08 +0,09 +0,07
TB KMI (g) 492,68+ | 620,11+1 | 0.000 533,88420 | 632,05+ | 0.001 490 637,25 0.000
28,02 6,61 ,39 19,63 +19,52 +17,2
TBLH KMY 0,558 0,599 0.008 0,565+ 0,605 0,001 0,553+ 0,606 0.000
(g/cm?) +0,013 +0,006 0,008 +0,007 0,008 +0,006
TBLH KMI (g) 293,16 364,78 0.027 297,80 369,75 0.001 270,88 381,99 0.000
+25,38 +13,45 +15,56 +15,17 +15,97 +13,75
Femur boyun 0,590 0,62 0.256 0,578 0,633 0.021 0,571 0,630 0.021
KMY (g/cn?) +0,21 +0,012 +0,232 +0,118 +0,22 +0,12
Femur boyun 0,962 0,992 0.656 0,828 1,067 0.000 0,821 1,04 0.000
KMIi (g) +0,055 +0,36 +0,049 +0,355 +0,045 +0,365
Femur toplam 0,566 0,602 0.208 0,556 0,618+ 0.016 0,541 0,618 0.002
KMY (g/cm?) +0,024 +0,012 +0,021 0,012 +0,018 +0,126
Femur toplam 4,80 5,88 0.056 4,73 6,17 0.000 4,15+ 6,25 0.000
KMi (g) +0,492 +0,232 +0,351 +0,245 0,336 +0,222
Toplam 13 62 26 49 20 55
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Okula giden ¢ocuklarin kemik yogunlugu dl¢timleri gitmeyen olgulara gore istatiksel

olarak yiiksek bulundu (19. Cizelge).

19.Cizelge. CDDA dogan ve YYBB’de yatirilarak izlenmis olan 5-7 yaslarindaki 75

olgunun kemik yogunlugu oOlglimii sonuclarinin, okula gitme durumuna gore

karsilastirilmast.

Kemik yogunlugu 6l¢iimii | Okul var Okul yok p-degeri
L1-L4 ortalama Z skoru | -0,670 +0,156 -1,40+0,189 0,040
TBLH ortalama Z skoru -0,854+0,135 -1,28+0,157 0.041
Femurboyunortalama -0,763+0,169 -1,338+0,255 0.066
Zskoru

Femur toplam ortalama Z | -0,743+0,182 -1,193+0,241 0.134
skoru

TB toplam ortalama Z -0,647+0,176 -1,403+0,268 0,115
skoru

L1-L4 KMY(gr/cm?) 0,600+0,133 0,523+0,138 0.000
L1-L4 KMi(gr) 14,98+0,484 12,06+0,540 0.000
TBLH KMY(gr/cm?) 0,608+0,007 0,568+0,007 0.001
TBLH KMI (gr) 385,500+16,568 305,338+14,811 0.001
TV KMY (gr/cm?) 0,785+0,075 0,753+0,094 0.009
TV KMi(gr) 646206 529+0,175 0.000
Femurboy KMY(gr/em?) | 0,638+0,013 0,581+0,017 0.012
FemurboyKMI (gr) 1,06+0,040 0,882+0,044 0.004
FemurtopKMY gr/cm?) 0,621+0,014 0,564+0,016 0.012
FemurtopKMI (gr) 6,32+0,264 4,80+0,295 0.000
Toplam 44 31
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20.Cizelge. Korelasyon analizinin degerlendirilmesi

Dogum | Dogum | Yatis TPN AMG Cikis Polivita | Anne Mama D vit Boy Kilo VKI Disarid | Siit
haftast | agirhigr | siiresi «ullans agirhk | min stiti kullan1 | siire aoyun | tiketim
. m saati

L1-L4 r:0,520 | r:0,072 |r:0,022 | r:0,002 |r:0,002 | r:0,054 |r:0,046 |r:0,042 |{r:0,091 [ r:0,009 |r:0,490 | r:0,590 | r:0,410 | r:0,010 | r:0,133
Z skor p:0,658 | p:0,540 | p:0,852 | p:0,986 | p:0,986 | p:0,647 | p:0,692 | p:0,719 | p:0,441 | p:0,940 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,932 | p:0,254
TBZ r:0,140 | r:0,163 | r:0,004 | r:0,540 | r:0,054 | r:0,032 | r:0,095 | r:0,001 {r:0,114 | r:0,082 | r:0,277 | r:0,407 | r:0,351 | r:0,540 | r:0,121
skor p:0,232 | p:0,162 | p:0,972 | p:0,647 | p:0,647 | p:0,787 | p:0,420 | p:0,992 | p:0,329 | p:0,483 | p:0,16 | p:0,000 | p:0,002 | p:0,648 | p:0,321
L1-L4 r:0,044 | r0,025 |r:0,018 | r:0,025 | r:0,025 |r:0,019 |r:0,067 | r:0,098 |r:0,013 | r:0,033 | r:0,577 | r:0,603 | r:0,320 | r:0,051 | r:0,0,88
KMY p:0,708 | p:0,829 | p:0,876 | p:0,831 | p:0,831 | p:0,871 | p:0,547 | p:0,401 | p:0,910 | p:0,782 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,005 | p:0,661 | p:0,453
L1-L4 r:0,168 | r.0,017 | r:0,103 | r:0,690 | r:0,069 | r:0,159 | r:0,710 | r:0,094 | r:0,083 | r:0,018 | r:0,775 | r:0,733 | r:0,308 | r:0,110 | r:0,213
KMmi p:0,149 | p:0,817 | p:0,378 | p:0,554 | p:0,554 | p:0,173 | p:0,547 | p:0,422 | p:0,481 | p:0,880 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,007 | p:0,345 | p:0,066
TB r:0,018 | ro0,123 | r:0,031 | r:0,130 |r:0,230 |r:0,060 | r:0,710 | r:0,053 | r:0,017 | r:0,101 | r:0,356 | r:0,447 | r:0,306 | r:0,075 | r:0,133
KMY' | 50313 | p:0,293 | p:0,791 | p:0.267 | p:0.267 | p:0,608 | p:0,545 | p:0.649 | p:0:882 | p:0,388 | p:0,002 | p:0,000 | p:0,008 | P02 | 0,254
B r:0,116 | r:0,080 | r:0,046 | r:0,026 | r:0,026 | r:0,118 | r:0,157 | r:0,142 | r:0,065 | r:0,006 | r:0,786 | r:0,811 | r:0,418 | r:0,106 | r:0,222
KM p:0,321 | p:0,692 | p:0,698 | p:0,823 | p:0,823 | p:0,313 | p:0,177 | p:0,226 | p:0,578 | p:0,960 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,000 | p:0,365 | p:0,056
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5. TARTISMA

Cocukluk yas doneminde osteoporoz sik degildir. Ancak son yillarda ¢ocukluk yas
grubunda da 6nemli konu haline gelmistir. Bu nedenle ¢ocuk veya adolesan déonemde
kemik yogunlugunun degerlendirilmesi ve risk etmenlerinin belirlenmesi amaciyla
caligmalar yapilmaktadir. Osteoporoza neden olan risk etmenlerinden biri de erken
dogumdur. Erken dogan ve ¢ok diisik dogum agirhikli bebeklerin kemik
mineralizasyonun intrauterin donemden itibaren kesintiye ugramasi, dogum ve
dogum sonrast nedenlere bagli olarak osteopeni sikliginda artisa neden olmakla

birlikte, uzun donemde kemik saglig1 tizerindeki etkisi net olarak bilinmemektedir.

Calismamizda, 5-7 yas grubu c¢ok diisiik dogum agirlikli ve erken dogan ¢ocuklarin
kendi yasit saglikli ¢ocuklara oranla L1-L4 Z skoruna goére kemik yogunlugu
%78,66’s1 (59) normal %21,33’1 (16) kemik yogunlugu diisiik saptandi. Literatiirde
preterm bebeklerin c¢ocukluk yas grubunda yapilan kemik mineralizasyon
degerlendirme ¢alismalarinda osteoporoz oranlari verilmemis olup KMY, KMI

oranlariyla degerlendirme yapilmistir.

DXA’nin ¢ok diisiik doz da olsa radyasyon i¢cermesi ve kontrol grubuna ¢aligmanin
fayda saglamamasi iizerine olgular kontrol grubu olarak DXA cihazinin referans
grubuyla karsilastirmasi yapildi. Olgularimizin kemik yogunlugu 6lgiim degerleri

DXA cihazinin referans degerleri ile karsilastirildiginda diistik saptandi.

Kiz olgularin; TB z skoruna gore % 14,31 (6), L1-L4 z skoruna gore % 23,8’i (10),
femur boyun z skoruna gore %26,2’si(11), femur toplam z skoruna gore
%26,2’si(11), TBLH z skoruna gore % 14,3’i (6) -2,0 ve daha diisiik ‘‘kronolojik
yasa gore diisiik kemik yogunluguna™ sahipti.

Erkek olgularin; TB z skoruna gére % 3’1 (1), L1-L4 z skoruna gore % 18,1’ (6),
femur boyun z skoruna gore %12,1°1 (4), femur toplam z skoruna gore %31 (1),
TBLH z skoruna gore % 12,171 (4) -2,0 ve daha diisiik ‘‘kronolojik yasa gore diisiik
kemik yogunluguna” sahipti.

Cok diisik dogum agirlikli ve erken dogan bebeklerin ¢ocukluk yas grubunda
yapilan kemik yogunlugu degerlendirilmesinde farkli bulgular elde edilmistir.
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Iki ayr1 calismada ¢ok diisiik dogum agrilikli bebeklerin, 6 ay ile 2 yas arasinda
antropometrik Olciilere gore belirlenmis kemik mineral yogunlugu bakimindan,
diizeltilmis zamaninda dogan bebeklerle aymi diizeye geldiklerini bildirilmistir
(71,125). Kurl ve ark. 6-7 yas arasindaki 38 erken dogan cocuklarda yaptiklari
calismada referans gruba gore benzer lumbal KMY ve KMI degerlerinde olduklarini
saptamistir (126). Breukhoven ark. ¢alismalarinda erken dogan (151) ve zamaninda
dogan (125) kisinin 18- 24 yas 6l¢timlerinde erken dogumun eriskin kemik sagligini
etkilemedigini bildirmistir (127).

Erlanson ark. 8-15 yas arasinda erken dogan (41) ile zamaninda dogan cocuklar
(127) ile yaptiklar ¢alismada erken dogan erkek gocuklarin proksimal femur KMI
belirgin diisiik saptanilmis, ancak yas maturite kilo, fiziksel aktivite, beslenmeyi
eklediklerinde kiimeler arasinda KMI degerler arasinda fark olmadigi bildirmistir
(79).

Ancak farkli ¢aligmalarda kemik mineralizasyonundaki gecikmenin 4-16 yasa kadar
devam ettigi ileri siiriilmistiir (76). Erken dogan g¢ocuklarn 8 yaslarinda lumbal
vertabralarinda diisiik KMI sahip olduklari gosterilmistir (70).

Hovi ve ark. ¢ok diisik dogum agirlikli 22 yasindaki eriskinlerde yaptiklari
calismada femoral boyun z skor, lumbal vertebra z skor ve tim viicut KMY
Olctimlerini zamaninda dogan gruba gore istatiksel olarak daha diisiik saptanmistir
(128). Weiler ve ark. yaptilar1 ¢aligmada diisiik dogum agrilikli dogan ¢ocuklarin
zamaninda dogan ¢ocuklara gore 16-19 yaglarinda tiim viicut, lumbal ve total kalca

KMI degerlerinin kiyasla daha diisiik oldugunu bildirmistir (129).

Armstrong ve ark. ¢ok diisiik dogum agirlikli dogan 7 yasindaki ¢ocuklarm ( 20)
zamaninda dogan ¢ocuklara kiyasla lumbal KMY degerlerinin daha diisiik oldugunu

bildirmistir (74).

Cinsiyete gore degerlendirmede femur toplam z skor, femur boyun KMY, femur
toplam KMY kizlarda erkeklere oranla anlamli olarak daha diisiik saptanmistir. Bu
sonu¢ kiz olgu grubumuzun giincel VKI ve kilolarinin anlamli olarak diisiik

olmasiyla iligkili olabilir.
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Zamora ve ark 7-9 yasinda erken dogan kiz ¢ocuklarin kontrol grubuna gore
boylarinin ayni, kilolarinin daha az, kalsiyum destegi alan ¢ocularin radiyal metafiz
femur boyun ve total kalca KMY degerleri zamaninda dogan kizlara gore diisiik, bir
yil sonraki takip Olgiimlerinde sadece femoral boyun oOl¢limiin zamanindakilere
kiyasla daha diisik oldugunu bildirmistir. Ancak kalsiyum alimina daha duyarl
oldugu bilinen kortikal kemiklerde (radial ve femoral diafiz) erken dogan kizlar

kontrol grubuyla benzer KMY sonuglarina ulagsmislar(130).

Calismamizda dogum tartisina gore SGA, AGA kiimelar1 arasinda z skor, kemik
mineral yogunluklar1 ve kemik mineral igeriklerine gore karsilagtirildiginda farklilik
saptanmadi. Kemik yogunlugu 6l¢iimleri arasinda SGA, AGA olan hastalar arasinda
fark olmamasimin nedeni SGA olan hasta grubumuzun anne siitii kullanim oram
AGA olan grubumuza oranla istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olmasi
olabilir. Zamaninda dogan SGA bebeklerin AGA bebeklere gore daha diisiik kemik
mineral icerigine sahip olduklar1 ve kemik yapim gostergesi olan osteokalsinin SGA
bebeklerde daha diisiik oldugu tespit edilmistir (27). Yine son yillarda Japonya’ daki bir
calismada SGA dogan bebeklerin AGA dogan bebeklere gore daha diisiik kemik minal
icerigine sahip oldugunu bildirilmistir (131).

Antenal steroit kullanimmin erken donemde kemik mineralizasyonuna olumsuz
etkiledigi her ne kadar bazi calismalarda gosterildiyse de bizim ¢aligmamizda

kemik saglig1 lizerine etki etmedigi goriilmiistiir (132).

Calismamizda gebelikte sigara i¢cimi ile kemik mineral yogunlugu 6l¢iimleri arasinda
fark saptamadik. Maternal alkol ve sigara i¢imi, 3. trimesterde fetusta azalmis kemik
mineral igerigine neden olmaktadir (16).Sigara icen gebelerde sigaranin igerigindeki
toksik maddelerin kemik mineralizasyonuna olumsuz etkisi, plasental oksijen tagima
kapasitesinde diistikliige neden olmakta ve plasentanin islevlerini bozmaktadir (133).
Jones ve ark. 1999 yilinda gebeliginde sigara igen annelerin ¢ocuklarinda (8 yasinda)
diisiik kilo ve boy ve kemik kitlesine (lumbal vertebra ve femur) sahip olduklar

ancak total kemikte fark olmadigini bildirmistir (134).

Calismamizda annelerin gebeliginde korioamnionit olmayan olgularin  kemik
yogunluk Ol¢tim degerleri olan olgulara gore istatiksel olarak daha diisiik saptandi.

Korioamnionit olmayan olgularda giinliik siit tiikketiminin daha diisiik olmas1 kemik
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mineral yogunluk Ol¢timlerinin bu kiimede diisik bulmamizin nedeni olabilir.
Annelerin gebeliginde preeklampsi olmayan grubun, kemik yogunluk Ol¢iim
degerleri, precklampsili gruba gore daha diisiik saptandi. Preeklampsisi olmayan
grubun kemik sagligini etkileyen gestasyonel hafta ve anne siitii kullanim siiresinin
anlamli olarak diisiik olmasi kemik mineral yogunluk oOl¢iimlerinin daha disiik
¢ikmasina neden olmus olabilir. Ayni sekilde dogum sonrasi sistemik steroit

kullaniminin yiiksek olmas1 da kemik sagligini olumsuz etkilemis olabilir.

Calismamizda gebelik doneminde kapali giyinen anne c¢ocuklarinda kemik
yogunlugu Ol¢limlerinde gebelik doneminde kapali giyinmeyen annelere gore
farliklik saptanmamasinin nedeni kapali giyinen anne oranimizin (%90) ¢ok yiiksek

olmas: olabilir.

Calismamizda intrakraniyal kanama gelisen olgularda, kemik yogunluk Ol¢iim
degerlerini olmayan gruba gore istatisel olarak daha diisiik saptadik. Bunun nedeni,
bu olgularin yogun bakim izlemlerinde yasadiklari sorunlarin daha fazla, klinik
durumlarin daha koétii, dogum agirliklarin daha diisiik olmalar ile iligkili olabilecegi

diistinildii.

Calismamizda respiratuvar distres sendrom, nekrotizan enterokolit, bronkopulmoner
displazi varligi ile kemik yogunluk dl¢timleri ile iliski saptanmamistir. Calismamizda
da dogum sonrasi sistemik steroit alan grubun tiim viicut kemik mineral yogunlugu
almayan gruba gore daha diisiik saptadik. Bunun nedeni bu olgularin kronik akciger

hastaliklarina ve steroit kullanimina bagl kemik sagliginin olumsuz etkilenmesidir.

Eeloo ve ark. ¢alismasinda kronik akciger hastaligina baglh steroit tedavisi alan ¢ok
diisiik dogum agirlikli dogmus 5-8 yasindaki ¢ocuklarin DXA ile degerlendirilen
lumbal spinal kemik mineral yogunlugunun steroit almayan erken dogan kontrol

grubuna gore ¢alismamiza benzer sekilde anlamli diizeyde diistik saptamistir (135).

Giacoia ve ark. 12 yasinda erken dogan bronkopulmoner displazili ¢ocuklarin
zamaninda dogan cocuklara kiyasla tiim viicut KMI degerleri anlamli olarak daha

diisiik bildirmistir (7).

Caligmamizda kemik yogunluk 6l¢lim parametereleri ile klinik sepsis ve kanitlanmig

sepsis arasinda iliski saptamadik. Hovi ve arkadaslari ¢ok diisiik dogum agrilikli 22
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yagindaki eriskinlerde yaptiklari calismada sepsis (erken-gec-iiremeli) ile kemik

Olgtimleri arasinda iliski bulmamistir (128).

Calismamizda diiiretik, teofilin, aminoglikozid kullaniminin uzun dénemde kemik
minaralizasyona etkisi saptanilmamistir. Yenidogan doneminde kullanilan
metilksantinler, diiiretikler, aminogalikozidlerin kemik mineralizasyonu {iizerine
erken dénemde olumsuz etkileri bilinmektedir. Zanardo ve ark. italya’ da yaptiklari
bir ¢alismada 20 erken dogan bebege apne ve respiratuar distress sendromu
nedeniyle verdikleri teofilin ve kafein tedavisinin erken donemdeki (24 saat) ve geg
donemdeki (5.giin) kalsiyum tizerindeki etkilerine bakilmis. Kalsiyumun ve fosforun
idrar atiliminda artma oldugu ve bu artisin teofilinde 10-15 kat oldugu goriilmiis
(136).

Teofilin, kafein ve gentamisin tedavisinin uzun dénemdeki kemik sagligina iligskin

yayin bulunamamistir.

Hovi ark. calismalarinin g¢alismasina benzer sekilde bizim olgularimizda da

mekanik ventilasyon ile kemik dl¢timleri arasinda korelasyon saptanmadi (128).

Calisma grubumuzda ki olgularin hepsi 2500 gr olana kadar giiclendirilmis anne siitii
ve 400 IU D vitamini takviyesi almistr. Olgularimiz ortalama 7,4 ay anne siitii
almiglardir. Calismamizda anne siitii, D vitamini ve mama kullanimiyla ile kemik
olgiimleri arasinda korelasyon saptanilmadi. 1k alt1 ay sadece anne siitii alan ve ilk
alti ay sadece mama ile beslenenen olgularimizin kemik yogunluk ol¢iimlerini
kiyasladigimizda ilk alt1 ay sadece anne siitii alan olgularimizin femur KMY degeri

istatiksel olarak anlaml1 diizeyde daha yiiksek saptadik.

Bir calismada dogumdan sonra anne siitli ile beslenen 5 yasindaki diisiik dogum
agribkli dogan ¢ocuklarin el bileklerinde daha yiiksek KMI igerigine sahip
olduklarini bildirilmistir (137).

Fewtrel ve ark. preterm dogan bebeklerin 12 yasinda &lgiilen tiim viicut KMI

degerlerinin erken yasamdaki beslenme arasinda iligki olmadigini ifade etmislerdir

(75).

Yapilan bir¢ok ¢alismada kalsiyum ve fosforla giiclendirlmis anne siitlinlin linner

biiyimeyi ve kemik minerelizasyonu artirdigi  gosterilmistir  (138,139).
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Olgularimizin TPN kullanim siireleri ve enteral beslenmeye gecis giinleri ile kemik
yogunluk parametreleri ile korelasyon saptanilmadi. Daha dnce yapilan ¢alismalarda,
uzun siireli parenteral beslenmenin kemik sagligi {izerinde olumsuz etkisi olabilecegi

belirtilmistir (140-141).

Awad ve ark. yaptiklari bir ¢alismada 30 erken dogan bebeklerde 15 erken doganin
TPN de fosfor destegi alan ve TPN de fosfor destegi almayan Serum Ca, PO 4 ve
Alkali Fosfataz (ALP) testi idrar kalsiyum / kreatinin (Ca / Cr) orani, abdominal
ultrasonografi ve DXA taramasi ile birlikte yapildiginda, serum Ca ve PO3 serum
ALP ve idrar Ca / Cr oram ilgili anlamli fark bulunmus. Fosfor destegi olmadan
TPN uygulanan erkendogan bebeklerde DXA ile tarama da kemik mineral igeriginde
diistikliik saptanilmis (142).

Erken dogumun kemik mineralizasyonu etkisini belirlemenin zor olmasinin bir

nedeni de kisinin giinlimiizdeki viicut kitlesinin etkili oldugu gosterilmistir (143).

Bizim olgularimiz giinliik siit tiiketimi ile femur boyun ( z skor, KMY ve KMI) ve
femur toplam (z skor ve KMY) arasinda korelasyon saptadik. Maksimal kemik
yogunlugunun saglanmasi i¢in g¢ocukluk doéneminde yeterli kalsiyum alinmasi

gereklidir.

Okula giden olgular ile gitmeyen olgular arasinda L1-L4 KMY, L1-L4 KMI, tiim
viicut toplam KMY, tiim viicut toplam KMI degerleri gitmeyen kiimede anlamli
diizeyde diisiik saptandi. Son yillarda ¢ocukluktan erigkinlige girerken kemik
kitlesinin yeterli olabilmesi i¢in kalsiyum alimi kadar kemiklerin ve kaslarin
gerilmesini saglayacak tiirde (atlayip, sigramak gibi) fiziksel aktivite yapilmasinin
onemi tlizerinde de siklikla durulmaktadir. Eskiden beri hareketsizligine ve uzay
boslugunda gibi agirliksiz durmanin kemiklerin biyolojik dongiisiinii olumsuz
etkiledigi, mineral kaybina yol agtigi ve dolayisiyla kemik Kitlesinde azalmaya
(osteoporoz) neden oldugu bilinmektedir. Kemik yapimi i¢in mekanik gerilmelere
duyarl hiicrelerin uyarilmasi gerekmektedir. Bunun ic¢in ise kemik yiizeylerinin
gerilmesini saglayan kosma, atlama, sigrama (ip atlama), jimnastik hareketleri gibi
fiziksel hareketlerin 6zellikle kemik yapiminin hizlandigr ¢ocukluk ve adolesan

doneminde yapilmasi biiylik 6nem kazanmaktadir. Yine bu nedenle okullardaki
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beden egitimi derslerine slire ve niteliginin gelistirilmesine mutlak ihtiyag vardir

(144).

Bir arastirmada 8 ay siireyle giinde 10 veya daha fazla sigrama hareketi yapan ve
haftada iki kez atlama/sigrama aktivitesi yapana c¢ocuklarin normal okul aktivite
programindaki cocuklara gore kemik yogunlugundaki %1,2 oraninda bir artma
oldugu gostermistir. Kemik yogunlugundaki % 5 oranindaki artmanin osteoporotik
kirilma riskini %40 azalttig1 diistiniildiigiinde bu derecedeki kemik yogunlugundaki

artiminin bile 6nemli oldugu tizerinde durulmaktadir (145-147).

Calismamizdaki kiz ve erkek olgularimizin kendi yasit saglikli Tiirk ¢ocuk normal
degerlerine gore kilo, VKI ve boylar1 normal persantil araligindaydi. Kiz olgularin
giincel kilo ve VKI erkek olgulara gére diisiik bulundu. Ancak boy kilo ve VKI
standart sapmalari ile karsilastirildiginda VKI degeri disinda boy ve kilolar1 arasinda
istatiksel olarak farklilik saptanmadi. Erlandson ve ark. da erken dogan kiz olgularin
erkek olgulara ve kontrol grubuna gore daha diisiik kilo ya sahip oldugunu

calismalarinda bildirmisir (79).

Ahmad ve ark. 2010 yilindaki ¢aligmasinda erken dogan olgularin zamaninda dogan

olgulara gore daha diisiik kilo boy ve KMY sahip olduklarini bildirmistir (148).

Bir ¢aligmada 20 diisiik dogum agirlikli (<1500gram) erken dogan 7 yasindaki
cocuklart 15 zamaninda dogan kontrol grubundaki ¢ocuklara oranla KMI, viiciit kitle

indeksi ve kilo ve boylar1 daha diisiik saptanilmis (22).

Abou Samra ve ark 2009 yilinda Amerikada yaptiklar: ¢aligmada erken dogan 5-8
yas arasindaki erkek ¢ocuklarin zamaninda dogan ¢ocuklara gore daha diisiik kortikal
kalinlig, trabekiiler hacimsel kemik mineral yogunlugu tiim viicut mineral igerigi ve
kal¢a alansal kemik mineral yogunlugu, femur boynu kemik mineral igerigine sahip

oldugunu bildirmisler (149).

Weiler ve ark. calismasinda 1500 gr altinda erken dogan bebeklerin 17 yaslarinda
kontrol grubuna gore daha diisiik viicut Kitle indeksi ve boylu olduklarini bildirmistir.
Weiler’in ¢alismasinda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da viicut kitle indeksi diisiik
olgularin kemik yogunluk Ol¢iimleri disiik saptandi (129). Fewtrell ve ark.
calismasinda da 8-12 yas 244 erkendogan ¢ocuklarin kontrol grubuna gore daha kisa
ve disiik kiloda olduklarim1 buna bagli olarak da daha diisiik kemik yogunlugu
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oldugunu bildirmistir (75). Bizim g¢alismamizda boy, kilo ve VKI ile kemik
Olcimleri arasinda korelasyon saptandi. Kurl ve ark. calismasinda oldugu gibi
bizimde ¢alismamizda da KMI, KMYve z skorlar1 arasindaki anlamli degiskenler
olgularin su anki kilo, VKI ve boylar1 arasindaki durumdur. Erkendogan kemik
mineralizasyonun lizerine etkileri arasinda en énemli belirleyiciler giincel kilo, boy
ve VKI dir (143). Olgularimiz1 boy, kilo VKI < 10p ve > 10p iistii kemik mineral
Olctimleri ile karsilastirdigimizda yine 10 persantilden diisiik olgularin kemik
Ol¢timlerinin diisiik olusu kemik yogunluk 6l¢timlerinin giincel viicut 6l¢timlerinin

onemli etkisinde kaynaklanmaktadir.

Osteoporozda hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde 6nemi giderek artan ve
yasam kalitesini etkileyen bir halk sagligi sorunudur. Cok diisiik dogum agrilikli ve
erken dogan cocuklarin gebeligin son trimesterini yasayamamalari kemik sagligin
hem dogum sonrast hem de ¢ocukluk doneminde olumsuz etkilemektedir. Cocukluk
caginda osteoporoz acisindan riskli olan bu grubun erken donemde tani ve

tedavisinin belirlenmesi 6nem teskil etmektedir.
Sonug¢ olarak;

» Erken ve c¢ok diisik dogum agirlikli dogan bu bebekler kemik mineral
birikiminin en yogun oldugu ti¢iincii trimesteri yasamadiklari i¢in degisik diizeylerde
osteopeni  beklenen Dbir durumdur. Organik matriksteki (osteoid)azalma,
trabekulalarin say1 veya kalinliginda ve /veya kemik korteks kalinliginda azalmaya

bagli erkendoganin osteopenisi goriilmektedir.

» Erkendogan osteopenili bebeklerin  kemik mineralizasyonu bakimindan,
zamanindan dogan yasitlarin1 ne zaman yakaladiklar1 yapilan caligmalarda farkhi

bulgular elde edilmistir.

» Calismamizda ¢ok diisiik dogum agrilikli ve erkendogan bebeklerde mortalite
azalmasina ragmen artan art sorunlarindan biri olan metabolik kemik hastaliklarinin
dogum sonrasi ve uzun dénemde biliylimeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiledigini

saptadik.

» Cok diisiik dogum agirlikli ve erkendoganlarda goriilen hastaliklarin, sagaltimda

kullanilan ilaglarin kemik saglig iizerine etkisini saptadik.
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» Cok diisiik dogum agirlikli ve erken doganlarda yasadiklari art sorunlari en aza
indirme, dogru ve etkili beslenme ( TPN, anne siitii preterm mamalarda etkin
mineral, vitamin enerji, protein destegi gibi ) erken donemde baslayan egzersiz
programlari, erken donemdeki osteopeniye bagli art sorunlari ( lineer biliyiimede
duraklama, solunum sikintisi, ventilatéorden ayirma zorlugu, kemik kiriklari) geg
donemdeki ( tart: alminda eksiklik, boy kisaligi, VKI azalma erken osteoporoz)

etkilerinden korumak amaglanmaktadir.

» Cok diisiik dogum agrilikli ve erken doganlar kemik mineralizasyonda azalma,
yetiskin donemde doruk kemik kiitlesi azalma riskine kars1 adolesan doneme kadar

yakin takip edilmeleri gerekmektedir.
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6. SONUCLAR

Cahsma Sonuclarina Gore:

» Calismaya alinan 75 hastanin 42’si (%56) kiz, 33’4 (%44) erkekti. Annelerin
ortalama gebelik siiresi 30,10,2 hafta, bebeklerin ortalama dogum agirlig1 1.150 +
260 g olarak bulundu.

» Calisma kiimesindeki olgularin giincel yaslari ortalama 64,46 + 8,11 ay olup,
ortalama boy biitiin ¢ocuklar i¢in 108,0£6,4 cm, kiz olgularda 107,0+5,8 erkek
olgularda 109,0+6.9 cm olarak bulundu, kiz ve erkek gocuklar arasinda anlaml
farklilik saptanmadi. Ortalama agirlik, biitiin ¢ocuklar birlikte degerlendirildiginde
18.22+3.62 kg kg olup, kiz olgularda 17,44+2,83 kg, erkek olgularda 19,22+4,78 kg
olarak bulundu; kiz ¢ocuklar anlamli diizeyde daha diisiik agirliktaydi.

Viicut kitle indeksi (VKI) ise biitiin ¢ocuklar icin ortalama 15,3+1,82, kiz olgular
icin ortalama 14,96+2,13 ve erkek olgular i¢in 15,88+3,81 olarak bulundu;
istatistiksel olarak kiz olgular daha diisiik VKI’ye sahipti.

» L1-L4 z skoruna gore kemik yogunlugu olgularin %78,66’s1 (59) normal
%21,33’1i(16) kemik yogunlugu diisiik saptandi. kemik yogunlugu normal ve kemik
yogunlugu diisiik olan kiimeler arasinda dogum oncesi, dogum, dogum sonrasi
izlenimlerindeki parametreler ile karsilastirildiginda istatiksek olarak anlamli

farklilik saptanmadi.

» Kiz ve erkek olgularin, femur toplam z skor (p=0.018), femur boyun KMY
(p=0.001), femur toplam KMY (p=0.012), karsilastirildiginda kizlarda erkeklere

oranla anlamli olarak daha diistik saptanilmistir.

»  Olgularimizin kemik yogunlugu ol¢iim degerleri DXA cihazinin referans

degerleri ile karsilastirildiginda diisiik saptandi.

» Olgularin kemik mineral yogunlu dl¢iimleri ile dogum, dogum o6ncesi ve dogum

sonrasi parametreler ile karsilastrildiginda;
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e Annelerin gebelikte sigara i¢imleri, Ortiilii giyinmeleri ve do§um O&ncesi
steroit kullanimlar1 ile karsilastirildiginda istaiksek olarak farklilik
saptanmadi. Annesinde preeklampsi ve korioamnionit olan kiimede istatiksel
olarak anlamli diisiikk saptandi. Annesinde preeklampsi olmayan ¢ocuklarda
gebelikel haftasi ve anne siitii kullanim stiresi annesinde preeklampsi olan
cocuklara gore anlamli olarak daha diisiik, dogum sonrasinda steroit
kullanim1 anlamli olarak daha yiiksekti. Annesinde koryoamniyonit olmayan

olgularin giinliik siit tilketim anlamli olarak daha azdi.

e Dogum agirligina gére SGA ve AGA, yogun bakim siiresince PPV, mekanik
ventilasyon uygulama ve yogun bakim izlemlerinde PDA, NEK, ROP
kiimeleri ile karsilastrildiginda istatiksel olarak farliklik saptanmadi. IVK
olan olgularin tim beden toplam z skor, tim beden toplam KMY, femur
toplam z skor ve femur toplam KMY olmayan guba gore istatisel olarak daha

diisiik saptand.

e Dogum sonrasi donemde sistemik steroit alan kiimede tim beden toplam
KMY degerinin dogum sonrasi sistemik steroit almayan kiime ile

karsilastirildiginda anlamli diizeyde diisiik saptanda.

» Olgularin dogum haftasi, dogum agirligi, hastanede yatis siireleri ve
aminoglikozid kullanim giinleri, D vitamini, anne siitii ve polivitamin kullanim
stireleri arttikca kemik yogunlugu parametreleri ile karsilastirildiginda aralarinda

korelasyon ag¢isindan anlamli farklilik saptanmadi.

> 1lk alt1 ay sadece anne siitii alan olgularin kemik yogunlugu &lgiimleri ile ilk altt
ay sadece mama alan olgularin dlgtimleri kiyaslandiginda, ilk alt1 ay anne siitii alan
olgularin (femur boyun KMY 0.662+0.025), ilk alt1 ay sadece mama alanlara gore
(femur KMY 0.5984+0.016 ) istatiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi
(p=0.034).

» Olgularin son 2-3 hafta i¢indeki siit kullanimlar1 ile femur boyun z skor(r:0.259
p:0.028), KMI(r:0.276 p:0.019), KMY (r:0.260 p:0.027), ve femur toplam z skor
(r:0.259 p:0.028) KMY (1:0.258 p:0.028) arasinda korelasyon saptandi.
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»  Okula giden ¢ocuklarin kemik yogunlugun Ol¢iimleri gitmeyen olgulara gore

istatiksel olarak yiiksek bulundu.

> Olgularin giincel boy ( tiim beden z skor harig), kilo ve VKI artis1 ile kemik
yogunlugu oSlgiimleri ile karsilastirildiginda aralarinda korelasyon agisindan anlamli

diizeyde farklilik saptandi.

>  Giincel boy, kilo ve VKI persantilleri 3 persantilden kiiciik ve 3 persantilden
biiyiikk olan kiime ile karsilastirildiginda tim kemik yogunluk parametereleri ile

karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli diizeyde farklilik saptandi.

>  Giincel boy, kilo ve VKI persantilleri 10 persantilden kiigiik ve 10 persantilden
biiyiilk olan kiimela karsilastirildiginda tiim kemik yogunluk parametereleri ile

karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli diizeyde farklilik saptanda.
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OZET

Giris ve Amacg

Son yillarda dogum Oncesi bakim, yardimci iireme teknikleri ve yenidogan yogun
bakim alanlarindaki tibbi gelismeler erken dogan bebeklerin yasam oranini
artirmigtir. Ancak buna ragmen, morbiditede azalma olmamaistir. Bu sorunlardan biri
de erken doganin metabolik kemik hastaligina bagl erken gelisen osteopeni ve
osteoporozdur. Bu ¢alismanin amaci, ¢ok diisiik dogum agirlikli ve erken dogum
Oykiisii bulunan 5-7 yas arasi c¢ocuklarda kemik mineral yogunlugunu (KMY)
degerlendirmek ve dogum Oncesi, dogum, dogum sonrast ve giincel degiskenler ile

iligkilerini belirleyebilmektir.

Hastalar ve Yontem

Bu ¢alisma Subat 2011-Eyliil 2012 tarihleri arasinda, prospektif ve kesitsel olarak
gerceklestirildi. Caligmaya 2005-2008 yillarinda 1.500 gramin altinda dogarak
Kocaeli Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi yenidogan yogun bakim
biriminde yatirilip izlenen 5-7 yas grubundaki ¢cocuklar dahil edildi. Olgularin dosya
verileri ve glincel verileri incelendi. Ailelerinden onam alinarak KMY 6l¢iimleri

yapildi.

Bulgular

Calismaya toplam 75 olgu alindi (42 kiz 33 erkek) ve tiim olgularin KMY o6l¢iimii
yapildi. Caligma grubunun kemik yogunlugu o6l¢iim degerleri DXA cihazinin
referans degerleri ile karsilastirildiginda diisiik bulundu. Lomber vertebra (L1-L4) Z
skoruna gore kemik yogunlugu olgularin %78,66’sinda (n: 59) normal, %21,33’tinde
(n: 16) diistik saptandi. Kiz ve erkek olgularin, toplam femur Z skor (p=0.018), femur
boyun KMY (p=0.001), toplam femur KMY (p=0.012) degerleri karsilastirildiginda,
kizlarda erkeklere oranla anlamli olarak daha diisiik saptandi. Annesinde preeklampsi
olmayan ¢ocuklarin tiim beden toplam KMY (p=0,037), tiim beden toplam kemik
mineral igerigi (KMI) (p=0.027), TBLH KMY (p= 0.004), TBLH KMIi (p=0.027),
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toplam femur KMI (p=0.012) degerleri, annesinde preeklampsi olan ¢ocuklarin
degerlerine gore anlamli olarak dislikti. Olgular annelerinin  gebelikte
koryoamniyoniti olup olmamasina gore kiimelendirilerek yapilan kemik yogunlugu
Olctimleri ile karsilastirildiginda, koryoamniyonitin oldugu kiimede kemik yogunlugu

dl¢iimleri (TBLH KMI haric) anlaml olarak yiiksek bulundu.

Intra-ventrikiiler kanamasi (IVK) olan olgularin tiim viicut toplam Z skor (p=0.004),
tim viicut toplam KMY (p=0.001), toplam femur Z skor (p=0.025), toplam femur
KMY (p=0.023) degerleri IVK’s1 olmayan gruba gore istatistiksel olarak daha diisiik

saptandi.

Dogum sonrasi donemde sistemik steroit kullanilan olgularin tiim beden toplam

KMY degerleri (p=0.021) kullanilmayan gruba gore anlaml diizeyde diisiiktii.

[lk alt1 ay sadece anne siitii alan olgularin femur boyun KMY degerleri ile ilk alt1 ay
sadece mama alan olgularin 6l¢iimleri kiyaslandiginda, anne siitii alan olgularin
degerleri (0.662+0.025), mama alanlara gore (0.598+0.016) istatiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek saptandi (p=0.034). Olgularin son 2-3 hafta i¢indeki siit kullanimlar
ile femur boyun Z skor (r:0.259, p:0.028), KMI (r:0.276, p:0.019), KMY (r:0.260,
p:0.027) ve toplam femur Z skor (r:0.259, p:0.028) degerleri arasinda anlamli

korelasyon saptandi.

Okula giden g¢ocuklarin L1-L4 Z skor (p=0.040), L1-L4 KMY (p=0.000), L1-L4
KMI (p=0.000), tiim beden toplam KMY (p=0.009), tiim beden toplam KMI
(p=0.000), TBLH Z skor (p=0.041), TBLH KMY (p=0.001), TBLH KMI (p=0.001),
femur boyun KMY (p=0.012), femur boyun KMI (p=0.004), toplam femur KMY
(p=0.012), toplam femur KMI (p=0.000) degerleri anlamli derecede yiiksekti.

Olgularin giincel boy, kilo ve VKI artis1 ile KMY (tiim beden Z skor hari¢) dl¢iimleri
karsilagtirildiginda aralarinda anlamli korelasyon saptandi. Yine giincel boy, kilo ve
VKI persantilleri 10 persantilden kiigiik ve 10 persantilden biiyiik olan kiimeler
karsilastirildiginda tiim kemik yogunluk parametereleri agisindan istatiksel olarak

anlaml farklilik saptandi.
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Sonu¢

Calismamizda c¢ok diisik dogum agrilikli ve erken dogan bebeklerde artan
komplikasyonlardan biri olan kemik hastaliklarinin dogum sonras1 ve uzun dénemde
bliylimeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiledigi gosterildi. Cok diisiik dogum
agirlikli ve erken doganlarda goriilen hastaliklarin, tedavide kullanilan ilaglarin ve
beslenmenin, giincel antropometrik dl¢iimlerin (boy, kilo ve VKI) kemik saghig
lizerine etkisini saptadik. Cok diisiik dogum agrilikli ve erken doganlarin kemik
mineralizasyonunda azalma ve yetiskin donemde doruk kemik kiitlesinde azalma

riskine kars1 ad6lesan doneme kadar yakin takip edilmeleri gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kemik mineral yogunlugu, osteoporoz, ¢ok diisik dogum

agirlik, prematurite
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ABSTRACT
Background

Recently, medical developments in prenatal care, assisted reproductive technology
and intensive care of newborns, have increased the survival of premature babies.
However, there is no decrease in morbidity problems. Osteopenia and osteoporosis
which result from metabolic bone disease of prematurity are one of those problems.
The aim of this study is to evaluate the bone mineral densities (BMDs) of very low
birth-weight (VLBW) and preterm born children aged 5 to 7 years and to determine

the relationship with prenatal, natal, postnatal and current variables.

Methods

This is a prospective cross-sectional study conducted between February 2011 and
September. Children aged 5 to 7 years who were born between the years of 2005 and
2008 with a birth weight of less than 1500 grams and were admitted to neonatal
intensive care unit (NICU) of Kocaeli University Hospital. The previous and recent

medical records were reviewed and BMDs were measured after parental consent.

Results

A total of 75 participants (42 female, 33 male) were included in the study and BMDs
of all the participants were measured. When the BMD values of the study group were

compared with the reference data of the DXA machine, they were found to be lower.

According to the Z score at the lumbal spine (L1-L4), 78.66% (n: 59) of the
children’s BMD were found to be normal, whereas 21.33% (n: 16) were lower.
When the total femoral Z score (p=0.018), femoral neck BMD (p=0.001) and total
femoral BMD (p=0.012) were compared between girls and boys, girls were found to

be lower than boys.

Values of total body bone mineral content (BMC) (p=0.027), total body less head
(TBLH) BMD (p=0.004), TBLH BMC (p=0.027) and total femoral BMC (p=0.012)

were compared between the children born to mothers who had preeclampsia and
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children born to mothers who didn’t have preeclampsia. The former was found to
have lower values than the latter.

Participants were grouped according to the history of corioamnionitis in their
mothers during the pregnancy. Children born to mothers who had corioamnionitis
showed to have significantly higher BMDs than the corioamnionitis-negative group
(except for TBLH BMC).

Children with the history of intraventricular hemorrhage (IVH) had lower values of
whole body total Z score (p=0.004), whole body total BMD (p=0.001), total femoral
Z score (p=0.025), total femoral BMD (p=0.023) than the participants with no
history of IVH.

The whole body BMD values of the children who were subjected to systemic steroit
treatment in postnatal period were considerably lower than the children with no

steroit treatment (p=0.021).

Upon the comparison of BMD measurements of the children who were fed with only
breast milk and the children who were fed with only formula for the first six months
of life revealed that breast-fed children (0.662+0.025) had significantly higher
femoral neck BMD (p=0.034) values than the formula-fed ones (0.598+0.016 ).

There was statistically significant correlation between history of milk consumption
of the participants for the last 2-3 weeks and the femoral neck Z score (r:0.259,
p:0.028), BMC (r:0.276, p:0.019), BMD (r:0.260 p:0.027) and total femoral Z score
(r:0.259, p:0.028).

The mean Z score of the lumbal spine (p=0.040), the mean BMD of the lumbal spine
(p=0.000), BMC of the lumbal spine (p=0.000), whole body BMD (p=0.009), whole
body BMC (p=0.000), the mean Z score of THBLH (p=0.041), THBLH BMD
(p=0.001), TBLH BMC (P=0.001), femoral neck BMD (p=0.012), femoral neck
BMC (p=0.004), total femoral BMD(0.012), total femoral BMC (p=0.000) values
were significantly high in school-age children.

Comparison of the increase in current height, weight and BMI with the BMD
measurements (except for whole body Z score) revealed significant correlation.

Moreover, comparison of the children who were below 10th percentile for the height,
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weight and BMI and the children who were above 10th percentile with respect to all
of the BMD parameters showed statistically significant difference.

Conclusion

In our study, we have established that bone diseases, one of the increasing
complications of VLBW and preterm children, affect growth and bone mineralization
in the postnatal and the long term. We have revealed the effects of diseases that are
seen among VLBW and preterms, medications, nutrition and current anthropometric
measurements (height, weight and BMI) on the bone health. Since the decline of the
bone mineralization in the VLBW and preterm born children bear the risk of
failure to reach optimal peak bone mass in the adulthood, they should be followed-up

closely until adolescence.

Key Words: bone mineral density, osteoporosis, premature, very low birth-weight
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