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OZET

Onay S.O, Dogumsal kalp hastahikh ¢ocuklarda diizeltici kalp ameliyatinin serum
IGF-1, IGFBP-3 diizeylerine ve biiyiimeye etkisi, Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Uzmanhk tezi, Ankara, 2008

Dogumsal kalp hastaliginda goriilen biiylime geriligi nedenleri arasinda
hormonlarin rolii giderek daha yogun arastirilmaktadir . Insiilin like growth faktorler
(IGF-1 ve 2) biiylime hormonunun bir¢cok anabolik ve mitojenik aktivitesine aracilik
etmektedirler. ‘Insulin-like growth faktor’ (IGF-1) doku biiytime ve farklilagmasinda
o6nemli rol alir. ‘Insulin-like growth factor binding protein 3 (IGFBP-3) serumda IGF-1"1
baglayan major proteindir, IGF-1’in dolasimdaki deposu gibi davranir. IGF beslenmenin
duyarli bir belirtecidir.

Bu prospektif ¢alismada, dogumsal kalp hastaligi olan ¢ocuklarin biiylimesinde
IGF-1 ve IGFBP-3’lin roliiniin degerlendirilmesi amaciyla olgularin diizeltici ameliyat
Oncesi ve sonrasinda bir yil siireyle biiylime izlemi yapildi, araliklarla ii¢ kez 6l¢iilen serum
IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin kalp hastaliginin tipi, preoperatif ve postoperatif donem
degiskenleri, biiytime geriligi ile iligkisi incelendi. Hasta grubunun IGF-1 ve IGFBP-3
duizeyleri saglikli ¢ocuklarinki ile karsilastirildi.

(Calisma grubumuz 26°si erkek (% 65), 14’1 kiz (% 35) ve yas ortalamasi 8.61+6.15
ay (0.1-22 ay) arasinda olan toplam 40 ¢ocuktan olusmaktaydi. Hastalar 20°si siyanotik,
20’si asiyanotik olmak tizere iki grupta incelendi. Ayrica pulmoner hipertansiyonu olan ve
olmayanlar olarak 4 alt gruba boliindii. Olgularin ameliyat 6ncesi IGF-1 ve IGFBP-3
degerlerinin saglam cocuklarla karsilastirilabilmesi i¢in 11°1 kiz (% 34.4), 21’1 erkek
(% 65.6) ve yas ortalamasi 13.10+6.85 ay olan 32 olgu kontrol grubu olarak belirlendi.

Olgularin ameliyat 6ncesi % 50’sinin viicut agirligr persentili, % 15’inin boy
persentili, % 25’inin bas c¢evresi persentili <3 p olup bu degerler asiyanotik hastalarda
anlamli derecede diistik bulundu. Asiyanotik gruptaki olgularin viicut agirligi, boy, boya
gore agirlik z skoru ortalamasi, ideal agirliga gore malniitrisyon, Gomez ve Waterlow’a
gore malniitrisyon parametreleri siyanotik ve kontrol grubuna goére diisiiktii (p<0.05).

Calismamizda asiyanotik grubun hem biiylime hem niitrisyonel olarak siyanotik

gruba gore daha olumsuz etkilendigini gézlemledik.
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Olgular pulmoner hipertansiyonu olan ve olmayan olarak siniflandirildiginda
pulmoner hipertansif grupta ameliyat oncesi biiylime geriligi ve malniitrisyonun daha
belirgin oldugu goriildii. Pulmoner hipertansiyon ameliyat sonrast malniitrisyonun da
diizelmesini etkileyen 6nemli bir belirtecti.

Ameliyat oncesi IGF-1 ortalamasi asiyanotik grupta daha diistiktii fakat tic grup
arasinda istatistiksel fark saptanmadi. Kontrol grubunun IGFBP-3 ortalamasi ise hem
siyanotik hem asiyanotik gruptan yiiksekti (p<0.05). IGF-1 ve IGFBP-3’lin pulmoner
hipertansiyonun veya hipoksinin varligindan etkilenmedigi belirlendi. Siyanotik ve
asiyanotik grubun ameliyat sonrasi 3. ayda ideal agirliklarina gére malniitrisyon durumu,
IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 farksizdi. Bir yil siiren izlem sonunda iki grubun
malniitrisyon dereceleri arasinda fark saptanmadi. Fakat boy z skoru asiyanotik grupta
daha disiiktii (p<0,05). Her iki grubun da IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyrine
bakildiginda 3. aydaki ve 1. yildaki degerlerin preoperatif doneme gore yiiksek oldugu
belirlendi (p<0,05). Bu yiikselme egilimi biiytime hizlanmasi ile pareleldi. Olgularin kilo
alimina parelel olarak IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerindeki yiikselis bu parametrelerin
niitrisyonel durumun iyi birer gostergesi olduklarini kanitliyordu.

Bununla beraber, IGF-1 ve IGFBP-3’{in akademik amagli kullanilabilecegini, halen
daha wucuz, pratik ve invazif olmayan antropometrik Olgiimlerin takibinin Oniine
geemedigini  diistinmekteyiz. Aym zamanda ~ IGF-1 ve IGFBP3 diizeylerindeki
degisikliklerin saptanmasinin gelecekte biiyiime hormonu tedavisinde énemli yol gosterici

olabilecegine inanmaktayiz.

Anahtar Kelimeler: Dogumsal kalp hastaligi, biiytime geriligi, malniitrisyon, IGF-

1, IGFBP-3



ABSTRACT

Onay O.S. The effect of corrective surgery in children with congenital heart disease
on serum IGF-1, IGFBP-3 levels and growth.

Baskent University Faculty of Medicine, Department of Pediatrics, Thesis, Ankara,
2008

Growth failure in children with congenital heart disease is a well recognized
phenomenon. Recently, the hormonal effects are being investigated. Insulin like growth
factors (IGF-1 and 2) are growth hormone dependent peptide which plays an important
role in tissue growth and differentiation. Insulin-like growth factor binding protein 3
(IGFBP-3) represents the major IGF-1 binding protein in serum and acts to maintain a
circulating store of IGF-1. IGF-1 is a sensitive determinant of nutrition.

In this study, we aimed to evaluate growth monitoring, IGF-1, IGFBP-3 levels in
children with congenital heart disecase before and one year period after the corrective
surgery and to determine if these parameters have any relationship to the type of congenital
heart disease, cyanosis, and nutritional status. Also these serum levels compared with
healthy controls. This prospective study which conducted in 40 patients with congenital
heart disease (14 girls and 26 boys, aged 8.61£6.15 (0.1-22) months, 20 cyanotic and 20
acyanotic) and 32 healthy children (11 girls and 21 boys). We also categorised two grups
into four subgrups according to pulmonary hypertension presence.

Before the surgery weight, height, and head circumference percentile were <3 in
50 %, 15 %, 25 % of the study group, respectively. Acyanotic patients presented
significantly more growth failure and malnutrition prevalence. Also, growth failure and
malnutrition were prominent in the patients with pulmonary hypertension. Pulmonary
hypertension was effective on the improvement of malnutrition after surgery. No
correlation was detected between IGF-1 and IGFBP-3 levels and pulmonary hypertension
or hypoxia.

Serum IGF-1 levels before surgery were similar between three groups. Serum
IGFBP-3 levels were significantly higher in control group than the acyanotic and cyanotic
groups. Three months after surgery malnutrition prevalence, serum levels of IGF-1,

IGFBP-3 were smilar between acyanotic and cyanotic groups. One year after surgery,
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degrees of malnutrition were not different between two groups. But height sds was lower
in acyanotic group (p<0,05).

The progress of IGF-1 and IGFBP-3 levels in a year demonstrated that the values in
the third month and first year were higher than the preoperative values (p<0,05). This
increasing pattern was parellel with growth acceleration. The parellel increase of weight
gain and IGF-1, IGFBP-3 levels were the best evidence of that these parameters are good
nutritional indicators.

However, we suggest that IGF-1, IGFBP-3 levels may be more useful for academic
purposes. Still, antropometric measurements are cheaper, more practical and non-invasive
methods for the evaluation of nutrition. We believe that in the future growth hormone
therapy for the children with congenital heart disease will be more important in the light of

IGF-1.

Key Words: Congenital Heart Disease, growth failure, malnutrition, IGF-1, IGFBP-3
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1. GIRIS ve AMAC

Cocugun saglikli oldugunu gosteren en 6nemli bulgu yasina uygun biiylime
gostermesidir. Cocuklarda goriilen kronik hastaliklar degisik mekanizmalarla beslenme
bozukluguna ve siklikla malniitrisyona yol acarak biiylime geriligine neden olmaktadir.
Son yillarda kronik hastaliklarda biiyiime bozuklugunun, niitrisyonel ve endokrin faktorler
aras1 karmasik iliskiler sonucu ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir (1,2).

Dogumsal kalp hastaliginda (DKH) goriilen biiytime geriligi nedenleri uzun
yillardir arastirmacilarin ilgisini ¢eken bir konu olmustur (3). Yapilan calismalarda
DKH’da biiytime geriligi nedenleri soyle siralanmaktadir; yetersiz beslenme, artmis enerji
ihtiyaci, sik gecirilen enfeksiyonlar, hipoksi, malabsorbsiyon, kalp yetmezligi, kullanilan
kalp glikozidleri, ditiretikler gibi ilaglar ve hormonal degisiklikler (4,5). Bu etkenler
arasinda en belirleyicisi yetersiz beslenmedir (6,7,8). Dogumsal kalp hastaligi olan
cocuklarin biiyiime yakalamasi yapabilmesi i¢in saglikli ¢ocuklara gére % 50 daha fazla
kaloriye ihtiyag¢lart vardir (9-11).

Dogumsal kalp hastaligit olan c¢ocuklarin ¢ogunda viicut agirligt ve boy
Olcimlerinin yasa gore 3 persentilin altinda oldugu, viicut agirligiin boy ve bas
cevresinden daha fazla etkilendigi bilinmektedir (3,5). Siyanotik ve soldan-saga santi
bulunan olgularda biiytime geriligi daha belirgindir. Dogumsal kalp hastaligina pulmoner
hipertansiyon ve kalp yetmezliginin eslik ettigi durumlarda, siit ¢ocuklugu déneminde
biiytime geriligi daha agir olmaktadir (12,13). Erken yasta yapilan diizeltici ameliyatlarin
bityiimeyi olumlu yonde etkiledigi gosterilmistir. Ozellikle kalp yetmezligi olan ventrikiiler
septal defekt (VSD), patent duktus arteriozus (PDA), atrioventrikiiler septal defektli
(AVSD), aort stenozlu (AS) hastalarda diizeltici ameliyatlardan sonra lineer biiylimede
belirgin artis olmaktadir (14). Bununla beraber bazi intrauterin enfeksiyonlar (Rubella)
veya kromozom anomalilerine (Down ve Turner sendromu) eslik eden DKH diizeltilse bile
biiytime geriligi devam eder (15).

‘Insulin like growth factor’ler (IGF-1 ve 2 veya somatomedinler) biiyiime hormonu
bagimli bir grup peptid tarafindan olusturulup, biiyiime hormonunun bir¢ok anabolik ve
mitojenik aktivitesine aracilik etmektedirler. Karacigerde, kemik hiicrelerinde ve diger
dokularda bulunur, genellikle biiyime hormonunun (BH) kontrolii altindadirlar.
Dolasimdaki IGF’ler somatik biiylime ile bircok doku ve hiicre grubunun ¢ogalmasi i¢in
direkt endokrin etki gosterirler. IGF’lerin hiicre ¢ogalmasi tlizerine dnemli otokrin ve

parakrin etkilerinin oldugu diistiniilmektedir. IGF-1 ve 2’nin biiylime {izerindeki 6nemli



etkilerini hayvan deneyleri net bir sekilde gostermistir. IGF-1 doku biiytime ve
farklilagsmasinda 6nemli rol alir (16). Fare deneylerinde IGF-1"in biiytimenin her evresinde
onemli oldugu, IGF-2’nin ise 6ncelikle bir fotal biiyime faktorii oldugu gosterilmistir
(17,18,19,20). ‘Insulin-like growth factor binding protein 3°(IGFBP-3) serumda IGF-1"i
baglayan major proteindir, IGF-1’in dolasimdaki deposu gibi davranir. IGF’lerin hiicre
tizerindeki proliferatif ve mitojenik etkilerinin modiilasyonunu saglarlar. Karacigerde
sentezlenen bu molekiiller serbest IGF’lerin IGF reseptorii ile etkilesimini saglar ve direkt
olarak hiicre fonksiyonunu etkilerler (21).

IGF beslenmenin duyarli bir belirtecidir (22). DKH olan ¢ocuklarda anabolik
yetmezligin gostergesi olan bu faktdriin operasyon oOncesi diisiik seviyede oldugu
goriilmistiir (23,24). 1996 yilinda Barton ve ark. (23) DKH olan 62 siit cocugunda serum
IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerini yas¢a uyumlu saglikli ¢ocuklardan olusan kontrol grubuna
gore anlamlhi dusiik bulmuslardir. Serum IGF-1 konsantrasyonlar1 yas, cinsiyet, kalp
hastaliginin siyanotik, asiyanotik olmasi ile iligkili bulunmamigstir. Bununla beraber
Diindar ve ark. (25)’nin yaptigi calismada siyanotik DKH ve malniitrisyonu olan
cocuklarda IGF-1 diizeyi, siyanotik olan ve malniitrisyonu olmayan gruba ve saglam
cocuklardan olusan kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur. Ayrica oksijen saturasyonu
ve IGF-1 diizeyleri arasinda pozitif korelasyon belirlenmistir. Yazarlar kronik
hipokseminin serum IGF-1 Kkonsantrasyonunu diistirerek biiylime geriligine sebep
olabilecegi hipotezi tizerinde durmuslardir.

Bu parametrelerin operasyon sonrasi dolasimdaki diizeyine dair elimizdeki veriler
cok yetersizdir. 2000 yilinda Stenbeg ve ark.’nin (26) yaptig1 arastirmada DKH olan, kava
pulmoner konneksiyon yapilan ¢ocuklarin postoperatif 2. yilda IGF-1 diizeyleri ¢alisilmis
ve saglikli ¢ocuklarla karsilastirildiginda farklilik saptanmamistir. Bu c¢alismada
preoperatif IGF-1 diizeyleri bulunmadigi i¢in yorum yapmak giiglesmektedir. Bu nedenle
calismamizda, ameliyat Oncesi ve sonrasinda bir yil siireyle biiytime izlemi ve IGF-1,

IGFBP-3 o6l¢timleri yapmay1 planladik



1.2. AMAC

Hastanemiz Pediatrik Kardiyoloji Boliimiince daha ¢énce DKH olan c¢ocuklar
lizerinde yiiriitiilen iki ¢aligmada biiylime geriligini etkileyen faktorler aragtirilmisti. 1999
yilinda yapilan ilk ¢alismada 89 DKH’l1 ¢ocukta biiylime geriligi olusmasinda pulmoner
hipertansiyonun en belirleyici faktor oldugu ve biiylimesi en ciddi etkilenen grubun
siyanotik pulmoner hipertansiyonlu olgular oldugu belirtilmisti. 2004 yilindaki tez
calismasinda ise DKH olan 60 olgunun diizeltici ameliyatlar 6ncesi ve sonrasinda 1 yil
stiresince biiylime izlemi yapilmisti. Sonug olarak olgularin diizeltici ameliyat sonrasi iyi
bir beslenme ile yasitlarina uygun biiylimeyi yakaladiklar1 belirlenmisti. Bu ardisik
calismalarin son ayagi olarak DKH olan ¢ocuklarin biiytimesinde IGF-1 ve IGFBP-3’{in
rolintin degerlendirilmesi planlanmistir. Bu prospektif ¢alismada daha once yapilmis
calismalardan farkli olarak DKH olan ¢ocuklarin diizeltici ameliyat 6ncesi ve sonrasinda
bir yil siireyle biiylime izleminin yapilmasi, 1 yil boyunca ii¢ kez 6l¢iilen serum IGF-1 ve
IGFBP-3 diizeylerinin kalp hastaliginin tipi, preoperatif veya postoperatif dénem
degiskenleri ve bliylime geriligi ile iligkisinin saptanmasi, ayrica saglikli biiyliyen

cocuklarin IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri ile karsilastirilmasi amaglanmaistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Dogumsal Kalp Hastaliklarina Genel Bakis

2.1.1. Epidemiyoloji

Dogumsal kalp hastaligi prevelanst 1000 canli dogumda 5-8 olarak bilinmektedir.
Insidans 6lii doganlarda (% 3—4), abortuslarda (% 10-25) ve premature siit ¢ocuklarinda
patent duktus arteriozus (PDA) hari¢ tutulursa % 2’dir (27). Dogumsal kalp hastalig1 olan
stit gocuklarinin 1000°de 2-3°1 yasamin ilk yilinda semptomatiktir. Vakalarin % 40-50’de
tan1 1 haftalikken, % 50-60°da 1 aylikken konulur (15). Son yillarda palyatif ve diizeltici
cerrahideki gelismelerle erigskin ¢aga ulasan vaka sayist dramatik olarak artmistir. Buna
ragmen, dogumsal kalp hastaliklar1 dogumsal malformasyona bagli 6liimler i¢inde en basta
yer almaktadir. En sik goriilen lezyon ventrikiiler septal defekttir (VSD). Bunu azalan
siklikla atriyal septal defekt (ASD), patent duktus arteriozus (PDA), Fallot tetralojisi
(TOF), pulmoner stenoz (PS), biiyiik arterlerin transpozisyonu (BAT), aort koarktasyonu
(AK) ve atriyoventrikiiler septal defektler (AVSD) izler (27).

Etkilenen yenidoganlarin ¢ogu intrauterin normal gelisim gosterip terme ulagirlar.
Maternal dolasimin devreden ¢ikisiyla hemodinamik anomaliler 6zellikle siyanotik kalp
hastalarinda belirgin olur. Yasamin ilk birka¢ haftasinda pulmoner vaskuler direncin

dusmesi ile soldan saga sant artar ve semptomlar ortaya ¢ikar (27,28).

2.1.2. Etyoloji

Cogu dogumsal kalp hastaliginin nedeni bilinmemekle birlikte genetik yatkinlik ve
cevresel etmenlerin sonucu multifaktoryel gelistigi diisliniilmektedir. Az sayida DKH
kromozomal anomalilerle iligkilidir. Trizomi 18’li hastalarin % 90°da, trizomi 21’lerin %
50°de, Turner sendromu olanlarin % 40’da DKH tanimlanmistir (15). Birinci derece
akrabada DKH olmasi insidansi arttirmaktadir.

Dogumsal kalp hastalifinin iyi bilinen genetik nedenlerinden biri olan DiGeorge
sendromuna, 22ql1 bolgesinde olusan genis delesyon neden olmaktadir. Prevelansi 4000
canli dogumda bir olan bu sendroma 6zgii kalp anomalileri konotrunkal anomaliler (Fallot
tetrolojisi, trunkus arteriozus, ¢ift ¢ikish sag ventrikiil, subarteriyel VSD) ve brankiyal ark
anomalileri (aort koarktasyonu, aortik interruption, sag arkus aorta) olarak bilinmektedir.

22q11.2 delesyonu olan kalp lezyonlarinin ya DiGeorge ya da Velokardiyofasiyal sendrom



ile iliskisi bulunmaktadir. CATCH 22 terimi ise bu sendromlarin ana unsurlar1 olan kalp
defektleri, anormal yiiz goriintimii, timik aplazi, yarik damak ve hipokalsemiyi 6zetleyen
bir kisaltmadir. Yapisal kalp hastaligina neden olan diger genetik nedenler arasinda
I. Derece kalp bloklu familyal sekundum ASD, Alagille sendromu, Williams sendromu
sayilmaktadir (27).

Vakalarin % 2-4’tnde c¢evresel veya maternal teratojenik etmenlerle iligki
kurulabilmistir. Ornegin maternal diabetes mellitus, fenilketoniiri, sistemik lupus
eritematozus, konjenital rubella sendromu, maternal ila¢ alimi1 (lityum, etanol, warfarin,

talidomid, antimetabolitler, antikonvulzan ajanlar) bu etmenler arasinda sayilmaktadir (27).

2.1.3. Genetik Damismanhk

Normal populasyonda DKH insidans1 % 0,8 iken kardesinde veya ebeveynlerinden
birinde hastalik oykiisii varsa ikinci gebelikte insidans % 2-6’ya kadar yiikselmektedir.
Eger iki tane birinci derece akrabada DKH varsa risk % 20-30’a ¢ikmaktadir. Bu nedenle
ailelere genetik danismanlik verilmesi 6nemlidir. Fetal ekokardiyografi yiiksek riskli

hastalara teshis koymada yardimeci olabilmektedir (27).

2.1.4. Dogumsal Kalp Hastalhiklarimin Siniflanmasi

Dogumsal kalp hastaliklar1 siyanotik ve asiyanotik olmak tizere iki grupta incelenir.

2.1.4.1. Asiyanotik Dogumsal Kalp Hastaliklar:

a. Soldan-saga santh asiyanotik DKH: ASD, VSD, AVSD, PDA bu grupta yer
alir ve defektlerin buytikliigiine bagh olarak kalp yetmezligine sebep olurlar. Hastaligin
siddeti pulmoner kan akiminin (Qp) sistemik kan akimina (Qs) oranina (Qp/Qs) baglidir.

b. Obstruktif tip DKH: Pulmoner stenoz (PS), aort stenozu (AS) ve aort
koarktasyonu (AK) bu grupta yer alir. Daha az siklikla goriilen trikiispit stenozu, mitral
stenoz ve kortriatriyatum da obstruktif tip lezyonlardandir. Hastaligin siddetini darligin

derecesine bagli basing gradiyenti belirler.

2.1.4.2. Siyanotik Dogumsal Kalp Hastalig:
Bu grup patofizyolojiye gore pulmoner akimi diisiik ve yliksek olanlar olmak {izere

iki alt grupta incelenir. Akciger grafisi ayirici tanida kullanilan 6nemli bir aragtir.



a. Pulmoner akim diisiik olamlar: Fallot tetrolojisi (TOF), intakt septumlu
pulmoner atrezi (PA), trikiispit atrezisi (TA), cift ¢ikimli sag ventrikiil (DORV),
obstruksiyonlu total anormal pulmoner vendz doniis anomalisi (TAPVD) bu gruptadir.

b. Pulmoner akim yiiksek olanlar: Biiylik arter transpozisyonu (BAT), tek
ventrikiil (TV), trunkus arteriozus ve obstruksiyonsuz TAPVC bu grubun kapsamindadir.

Hastalik siddetinin degerlendirilmesi; TOF’lu hastalarda Mc Goon oranina
(anjiografide sag ve sol pulmoner arterlerin bifurkasyon bdolgesinden 1 cm sonraki
genisliginin torasik aorta capina orani) veya pulmoner vaskuler indekse (sag ve sol
pulmoner arter alanlarinin viicut ylizey alanina orani), diger kompleks siyanotik

hastaliklarda arteriyel oksijen saturasyonuna bakilarak yapilir (27,28,29).
2.1.4.1.a. Soldan Saga Santh Asiyanotik Dogumsal Kalp Hastahklar:
1. Atriyal Septal Defekt (ASD)

Dogumsal kalp hastalikli ¢ocuklarin yaklasik % 3-5’inde goriilir. Bu ASD’yi
liclincti en sik dogumsal kalp hastaligi yapmaktadir. Atriyal septal defektler embriyonik
septal yapiin gelisiminin durdugu yere gore sekundum, primum ve sinus venozus ASD
olarak siiflandirilirlar. Ostium sekundum tipi tim ASD’lerin % 50-70ini, ostium primum
% 30’unu, sinus venozus tipi ise % 10’unu olusturur (28). Sinus venozus tipi ASD’de
eslik edebilecek parsiyel anormal pulmoner vendz doniis anomalisi agisindan dikkatli
olunmalidir. Nadiren atriyal septumun neredeyse olmadigi tek atriyum morfolojisi
goriilmektedir. Izole sekundum ASD DKH’larmim yaklasik % 7’sini olusturmaktadir.
Vakalarin ¢ogu sporadiktir, otozomal dominant gecis Holt-Oram Sendromunda
(hipoplastik radius, 1.derece kalp blogu, ASD) veya ailevi bloklu sekundum ASD’de
goriilmektedir. Cocuklar genellikle asemptomatiktir. Genellikle 2-5 yasinda {ifiirim
nedeniyle bagvururlar. Cocukluk ¢aginda nadiren ¢ok genis sekundum ASD’ler kalp
yetmezligi yapar. Erken ¢ocuklukta biiylime geriligi, ge¢ ¢ocuklukta egzersiz intoleransi
dikkati ¢ekebilir. ASD’nin ge¢ dénem bulgular1 arasinda pulmoner hipertansiyon, atriyal
disritmiler, trikiispit veya mitral yetmezlikler ve kalp yetmezligi sayilmaktadir. Yasamin
ilk 4 yilinda % 40 olguda sekundum defektin spontan kapandig1 gosterilmistir (27). Ug
aydan oOnce tani konulan ve 3 mm altindaki ASD’lerin 1.5 yasinda spontan kapanma
olasiligmin % 100 oldugu, ¢apt 8 mm’nin {iizerindekilerin ise nadiren kapandig
saptanmistir (28). Tiim semptomatik hastalar ve semptomatik olmayip Qp/Qs orani en az 2

olanlarin ASD’sinin cerrahi ile veya transkateter yontemiyle kapatilmasi onerilmektedir.



ASD’nin kapatilmasi sonrasi semptomlar kaybolur, biiylime hizlanir. Elektif operasyon
i¢in uygun yas 1 yasindan sonra, okul ncesi dénem olarak 6nerilmektedir. izole sekundum

ASD infektif endokardit profilaksisi gerektirmez (27).
2. Parsiyel Anormal Pulmoner Venéz Doniis (PAPVD)

Bir veya birka¢ pulmoner venin anormal olarak superior vena cava veya inferior
vena cava, sag atriyum veya koroner siniise agilarak sol-sag santa neden olma durumudur.

Siniis venozus tip ASD’ye eslik edebilir. Prognoz iyidir, operasyondan yarar goriir (27).

3. Atriyoventrikiiler Septal Defekt (AVSD)

Tim kalp hastaliklarinin % 2’sini olusturur. Defekt endokardiyal yastiklarin
fizyonundaki bozulma sonucu olusur. Down sendromunda sik goriilen bir kalp
anomalisidir. Atriyoventrikiiler septal defektlerin dogal seyri, atriyum ve ventrikiiller
arasindaki iligki ile AV kapagin solunda olan yetmezIligin boyutlarina baglidir. Komplet
AVSD’lerde agir kalp yetmezligi ve/veya pulmoner vaskiiler hastaligin bulunmasi kuraldir
(27,28). Elektrokardiyografide sol veya karakteristik olarak kuzey-bat1 (180°-270°) aks ve
biventrikiiler hipertrofi bulgusu goriiliir. Konjestif kalp yetmezligi, biiyiime geriligi, sik
akciger enfeksiyonu ve irreversibl pulmoner vaskiiler obstruktif hastalik gelisme riski
yiksek oldugundan erken cerrahi tedavi uygulanmalidir (30). Cerrahi tedavi palyasyon
amaci ile pulmoner banding veya tiim diizeltme seklinde olmaktadir. Semptomatik ve
bliylime geriligi olan hastalarda tiim diizeltme ameliyatinin 6-12 ay arasinda yapilmasi

Onerilmektedir (28,31).

4. Ventrikiiler septal defekt (VSD)

Tiim dogumsal kalp hastaliklarinin % 20-30’unu olusturan, en sik goriilen
formudur. Defektin en sik perimembrandz ve subaortik yerlesimli oldugu goriilmektedir.
Klinik bulgular; defektin biiyiikliigiine, pulmoner kan akimina ve basincina baglidir. Alani
0.5 cm”’nin altindaki defektler kiigiik, 1 em*nin iizerindekiler biiyiik defektlerdir. Kiigiik
defektler pulmoner vaskiiler yatak ve pulmoner arter basinci normal oldugundan
asemptomatiktir. Genis defektlerde artmis pulmoner kan akimiyla birlikte pulmoner
hipertansiyon, dispne, beslenme sorunlari, tekrarlayan akciger enfeksiyonlari, yetersiz
biiylime ve kalp yetmezIligi erken bebeklik doneminde baslayabilir. Pulmoner arter basinct
normal ve pulmoner/sistemik akim oranlar1 (Qp/Qs<2:1) olacak kadar kiigiik defektler

kendiliginden kapanmasalar da cerrahi girisimle kapatilmalarina gerek yoktur. Genis



VSD’si olan baz1 olgularda zamanla intimal arteriolar patolojik degisikliklere bagli olarak
sagdan-sola sant ve Eisenmenger sendromu gelisir (28).

Pulmoner hipertansiyonu sistemigin yarisi olan olgularda; sol-sag sant da azdir ve
defekt giderek kiicuildiiglinden Qp/Qs orani nadiren 2:1°den fazladir. Cerrahi girigsime
gerek yoktur. Cok sayida ¢ocukta hafif bir pulmoner hipertansiyon (yaklagik 40 mmHg) ile
orta derecede sol-sag sant bulunabilir ki; bu ¢ocuklara 2 yasindan itibaren cerrahi girisim
Onerilir. Pulmoner hipertansiyonu sistemigin 2/3’i olan az sayidaki ¢ocukta tibbi tedavi
glictiir ve kalp yetmezliginin baslamasindan sonraki birka¢ ay igerisinde VSD’nin
onarilmasi gerekir. Sistemik diizeyde pulmoner hipertansiyonu olan, tedavi ile kalp
yetmezligi kontrol altina alinamayan ¢ocuklar cerrahi diizeltmeye ilk 6 ay i¢cinde gonderilir

(29,31).

5. Patent Duktus Arteriozus (PDA)

Tiim dogumsal kalp hastaliklarinin % 5-10’unu olusturur. Prematiirelerde, bir yas
altt bebeklerde ve kizlarda sik goriiliir. Genellikle dogumdan sonra birka¢ hafta i¢inde
kendiliginden kapanir. Dogumdan sonra aortadan pulmoner artere dogru soldan saga santa
neden olur. Sonugta sol atriyum ve sol ventrikiiliin biiylimesine, pulmoner hipertansiyona
ve kalp yetmezligine sebep olabilir (27,28). Semptomlar soldan saga santin miktari,
dolayist ile PDA’nin ¢apina baghdir. Genis bir PDA; biiyiime gelisme geriligi, sik
tekrarlayan akciger enfeksiyonu, kalp yetmezligi, lober amfizem, bakteriyel endoarterit ve
artmis pulmoner arter basincina neden olur. Bunlar ayni zamanda cerrahi tedavi
endikasyonlaridir. Cerrahi tedavi veya kateterizasyonda coil ve diger cihazlar ile kapatma 6

ay-2 yas arasinda yapilir (31).

2.1.4.1.b. Obstruktif Lezyonlar

1. Pulmoner stenoz (PS)

Dogumsal kalp hastalikli ¢ocuklarin yaklasik % 8-12’sinde goriilen, ¢ocukluk
caginin en sik ikinci anomalisidir (28). Valvuler, subvalvuler (infundibuler) veya
supravalvuler olmak tizere 3 tipi vardir. Periferik pulmoner darliklar en sik olarak
dogumsal kizamik¢ik, Williams sendromu, Noonan sendromu, Alagille sendromu, kutis
laksa ve Ehler Danlos sendromu ile birlikte goriiliir. Displastik pulmoner kapak olgularinin
cogunlugunu Noonan sendromu olusturur (27,30). Hafif olgular asemptomatik iken, orta-

agir vakalarda egzersiz dispnesi, gogilis agrist ve kalp yetmezligi gelisir. Kritik PS’li



yenidoganlar siyanotik ve takipneiktir. Hafif PS antibiyotik profilaksisi disinda tedavi
gerektirmez (27,28). Sag ventrikiil basinct 60 mmHg’'nin tizerinde oldugunda balon
valvuloplasti yapilir. Cerrahi girisim; ¢ok agir olgularda ve balon valvuloplastinin basarilt

olmadigi durumlarda uygulanir (28,31).

2. Aort stenozu (AS)

Dogumsal kalp hastaliklarinin % 3-6’sin1 olusturur. Aort koarktasyonu olgularinin
yaklasik yarisinda goriilmektedir. Valvuler, subvalvuler veya supravalvuler seviyelerde
darlik olabilir. Hafif-orta agirlikta vakalarin ¢ogu asemptomatiktir. Agir olgularda
egzersizle goglis agrisi, halsizlik ve senkop goriilebilir. Kritik AS’lu ¢ocuklarda yasamin
ilk giinlerinde konjestif kalp yetmezligi gelisebilir. Dinlenir durumda alinan EKG’de ST ve
T dalgas1 degisiklikleri yoksa ve sistol gradiyenti 60 mmHg nin altinda ise genel kani
cerrahi girisim veya valvuloplastinin yapilmamasi yoniindedir. Ancak dinlenirken ST ve T
degisikliklerinin bulunmasi girisim i¢in kesin bir endikasyon olusturur. Cocukluk ya da
geng eriskin doneminde valvuler aort stenozuna bagli ani beklenmeyen 6liim ender goriilse
de aort darligi olan ¢ocuklarin yarismali sporlardan kaginmalar tavsiye edilir. Enfektif
endokardite yatkinlik fazladir. Cerrahi, balon valvuloplastiye yanit vermeyen hastalarda ya

da agir kapak displazisi ve aort yetersizligi olanlarda tercih edilir (27,28).

3. Aort Koarktasyonu (AK)

Kalbin sol tarafinin en sik goriilen obstruktif lezyonudur. Dogumsal kalp
hastaliklarinin % 8-10’unu olusturur. Turner sendromlu hastalarin % 30’unda AK vardir.
Basit AK duktus arteriozus diizeyinde ve subklaviyan arter ¢ikisinin hemen altinda yer alir.
Oskultasyonda hastalarin % 40-60’1nda bikiispit aort kapagi olmasi nedeniyle sternum tist
kenarinda siklikla sistolik uftirim duyulabilir, ancak koarktasyon {ifiirimii en iyi sirttan
duyulur (28). Seyrek olarak, yasamin ilk ay1 igerisinde erken dénemde iyi bir kollateral
dolasim olugsmadigindan kalp yetersizligine neden olur. Zayif beslenme, dispne, yetersiz
kilo alim1 ve dolagimsal sok bulgular1 yasamin ilk 6 haftasinda gelisir. Sagdan sola duktal
santtan dolay1 viicudun alt yarisinda meydana gelen siyanoz tipiktir. Periferik nabizlar
zayiftir. Ust ekstremitelerde hipertansiyon vardir. Baryumlu o&zefagus grafisinde ters
“3°goriintimii vardir. Biiyiik ¢ocuklarda 4-8. kostalarda centiklenme goriiliir (27,28). Ug
yas ve Ozellikle 1 yas altinda koarktasyonun giderildigi olgularda rekoarktasyon gelisme

riski yeni tekniklerle azalmistir. Bu nedenle semptomsuz cocuklarda bile ameliyat i¢in



eskiden 4-5 yasa kadar bekleme Onerilirken artik tani konuldugu anda ameliyat

onerilmektedir. Enfektif endokardit profilaksisi gerekmektedir (31).

2.1.4.2. Siyanotik Dogumsal Kalp Hastahklar

2.1.4.2.a. Pulmoner Akimi Diisiik Olanlar

1. Fallot Tetrolojisi (TOF)

Dogumsal kalp hastaliklarinin % 10’unu olusturan en sik goriilen siyanotik kalp
hastaligidir. Pulmoner stenoz, VSD, aort dekstropozisyonu ve sag ventrikiil
hipertrofisinden olusan dort komponenti vardir. Sag ventrikiil ¢ikim yolu obstriiksiyonu
genellikle ilerleyicidir. Bu nedenle yasamin ilk yillarinda hipoksemi ve siyanoz giderek
artar. Egzersizle dispne, efor sonrasi ¢émelme veya yatma tipiktir. Yasamin ilk iki yilinda
paroksismal hipersiyanotik ataklar 6nemli problemdir. Speller pulmoner kan akiminin
azalmasina bagli gelisen hipoksi ve metabolik asidozla birliktedir. Agir spellerde biling
kaybi, konviilziyon veya hemipareziler goriilebilir. Tedavi edilmemis vakalarda biiyiime ve
gelisme geri kalabilir. Kalbin hacim yiikii normalden az oldugu i¢in kalp yetmezligi
gelismez.  Fizik muayenede siyanoz, parmaklarda ¢omaklasma  belirgindir.
Telekardiyografide kalp goriintiisii ‘tahta pabug¢’a benzetilir. EKG’de sag aks deviasyonu
ve sag ventrikiil hipertrofisi bulgular1 mevcuttur. Serebrovaskiiler olaylar, beyin abseleri,
enfektif endokardit gibi komplikasyonlar goriilebilmektedir (27,28). Bu hastalarin saglikli
hallerinin en iyi sekilde korunabilmesi i¢in hematokrit diizeylerinin % 60-65 arasinda
tutulmasi gerekmektedir. Propranolol ile hipoksik atak sikligi azaltilir. Tam diizeltme i¢in

ideal yas 2-4 yaslar arasidir (28,31).

2. Pulmoner Atrezi (PA)

a. Intakt ventrikiiler septumlu PA: Dogumsal kalp hastaliklarinin % 1°den azim
olusturur. Pulmoner kan akimi PDA’ya baghdir. Sag ventrikiil ¢ikim yolundaki atrezi
nedeniyle sistemik ven6z doniisiin timii sag atriyumdan sol atriyuma gecerek pulmoner
venoz dontisle karisir. Sol ventrikiil kani sistemik dolasima ve duktus arteriozus yoluyla
akcigerlere pompalar. Dogumda bebekler normal goriilebilir ama duktus daraltikca
ilerleyici siyanoz gelisir. Duktus arteriozus kapandik¢a hipoksemi arttig1 i¢in prostoglandin
E1 (PGE1l) infiizyonu ile duktusun agik tutulmasi hayat kurtaricidir (27,28). Girisimde
bulunulmazsa hastalarin ¢ogu ilk 1 hafta i¢inde oliir. Telekardiyografide pulmoner

damarlanmada azalma goriiliir. Kalp normal boyutlarda veya sag atriyum genislemesine
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bagli olarak biyiik goriilebilir. Sag ventrikiil boslugunun normale yakin oldugu ender
olgularda pulmoner valvotomi ya da valvektomi yapilarak ventrikiil gelismesi olasi
kilinmaktadir. Ancak sag ventrikiil esnekligindeki yetersizlik nedeniyle genellikle
olgularin timiinde aort ve pulmoner arter arasinda yapay bir baglantinin (Blalock-Taussig
sant1) yapilmasi gerekir. Eger sag ventrikiil kavitesi kiiciik kalirsa, sag atriyum ile
pulmoner arter arasinda baglanti kuran modifiye Fontan teknigi kullanilir (28,30).

b. VSD+PA: Her iki ventrikiil kan akimi aortaya dogrudur. Pulmoner kan akimi
PDA veya aortikopulmoner kollateral arterlere (APCA) baglidir. Siyanoz dogumdan birkag
giin sonra gelisir. EKG’de sag ventrikiil hipertrofisi goriiliir. Tedavide; pulmoner vaskiiler
yatagi iyi gelismis olgularda sag ventrikiil ve pulmoner arter arasina kapakli konduit
konularak VSD kapatilmalidir. Santral pulmoner arterlerin normalin % 50’sinden daha az
gelistigi hipoplazik olgularda Blalock-Taussig santi veya sag ventrikiil ile hipoplastik
pulmoner arter arasina tiip yerlestirilip palyatif amag¢h girisim yapilarak tiim diizeltme daha

sonraya ertelenir (28,31).

3. Trikiispit atrezisi (TA)

Dogumsal kalp hastaliklarinin % 1-3’tinii olusturur. Klinik bulgularin ¢ogu birincil
olarak VSD’nin boyutuna ve pulmoner kan akimina baglidir. Olgularin ¢ogunda VSD
yeterli biiytikliikkte oldugundan bebekler yasamin ilk aylarinda rahattirlar. VSD’nin ¢ok
kiigiik oldugu olgularda pulmoner kan akimi duktus arteriozusa baglidir. Polistemi, ¢abuk
yorulma ve hipoksik nobetler goriilebilir. VSD endokardiyal yastik konumunda
bulundugundan, sol demetin sol 6n dalinda anormal iletim bulunur ve sonu¢ta EKG’de sol
aks sapmasi saptanir. Yenidoganda bu EKG bulgusu s6z konusu lezyonun hipoplastik sag
ventrikiil ile birlikte olan pulmoner atreziden ayirt edilmesinde 6nemli bir bulgudur. Iki-ii¢
yasindan sonra sol ventrikiil hipertrofisi ve sol ventrikiil kardiyomiyopatisine bagli olarak
gelisen fibrozisin gostergesi olan sol prekordiyal derivasyonlarda negatif T dalgalar1 sik
goriiliir. Agir vakalarda Blalock-Taussig sant1 yapilana kadar PGE1 infiizyonu, duktusun
kapanmasin 6nleyerek hayat kurtarici rol oynar. Iyi VSD iifiiriimii duyulan ve sistemik
arter saturasyonu % 80’nin {iizerinde bulunan bebeklerde PGEIl infiizyonu ve sant
endikasyonu bulunmaz. Uzun dénemde diizeltme ameliyati modifiye Fontan teknigidir.
Fontan prosediirii artmis pulmoner vaskuler rezistans ve pulmoner arter hipoplazisinde

kontraendikedir (27,28).
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4. Total Anormal Pulmoner Venéz Doniis (TAPVD)

Pulmoner venler sol atriyumun arkasinda bir kese olusturarak sag atriyuma bosalir.
Bu vertikal bir ven yoluyla sol innominate vene, superior vena kavaya, koroner siniise veya
direkt sag atriyuma ya da bir ‘common’ pulmoner ven yoluyla diafram altinda portal ven
ve duktus venozus yoluyla vena kava inferiora katilir. Siklikla ASD eslik eder, en azindan
hayat1 devam ettirmek i¢in patent foramen ovale gerekir. Eger pulmoner venéz doniiste bir
obstriiksiyon varsa hem tam bir karistm hem de pulmoner ddem ile iligkili solunum
sikintist nedeniyle bebekler yasamin ilk saatlerinde agir siyanoz ve takipne ile
basvurabilirler. Bu grup hastalar klinik bulgularin benzerligi nedeniyle yenidoganin
pulmoner hipertansiyonu ile karigabilirler. Obstriiksiyonu hafif olan ya da hi¢ olmayan ve
yenidogan doneminden sonra basvuran ¢ocuklarda siyanoz hafiftir (28,30). EKG’de tipik
olarak sag atriyal genisleme ve sag ventrikiil hipertrofisi bulgular1 vardir.
Telekardiyografide normal bir kalp biiytikliigi ile birlikte siklikla agir pulmoner 6dem ve
‘kardan adam’ goriintiisii bulunur. Pulmoner ven obstriiksiyonu bulunanlarda acil cerrahi

girisim gerekir (27,31).

5. Cift Cikish Sag Ventrikiil (DORY)

Tiim dogumsal kalp hastaliklarinin % 1°den azin1 olusturur. Aorta ve pulmoner
arter sag ventrikiilden ¢ikar. Sol ventrikiilden tek ¢ikis yolu VSD’dir. Patofizyoloji ve
klinik bulgular VSD’nin pozisyonu ve PS’in varligina baglidir (27).

2.1.4.2.b. Pulmoner Akim Yiiksek Olanlar

1. Biiyiik Arterlerin Transpozisyonu (BAT)

Yenidogan bebeklerde en sik goriilen siyanotik kalp hastaligidir. Diyabetik anne
bebeklerinde sik goriiliir. Aorta sag ventrikiilden, pulmoner arter sol ventrikiilden ¢ikar.

a. BAT+intakt ventrikiiler septum: Transpozisyonun en sik karsilagilan seklidir.
Dogumdan 6nce fotiistin oksijenlenmesi fotal dolagimin 6zelligi geregi normaldir. Ancak
dogumdan sonra PDA kapandik¢a hizli bir sekilde agir hipoksemi ve asidoz gelismesi ile
Olimle sonuglanir. Siyanoz yasamin ilk giinleri i¢inde duktus kapandikc¢a derinlesir.
Muayenede iiflirim duyulmayabilir. Timus golgesinin yokluguna ve aorta ile pulmoner
arterlerin anterior-posterior iligkisine bagl olarak kalbin tabani daha dar goriiliir ki bu
goriintli ‘yumurta’ya benzetilir. Erken donemde PGEIl inflizyonu ile PDA’nin agik
tutulmasi yararli olabilir (28). Operasyonu daha ileride planlanan olgulara balon atriyal

septostomi uygulanarak PaO2’de 30-50 mmHg artis saglanir (29). Genelde yapilmasi
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gereken arteriyal switch (Jatene) prosediirii en ge¢ 2-4 haftada uygulanir. Basar1 sansi
% 82-95 dolayindadir (28,31).

b. BAT+VSD: VSD kiiciik ise klinik bulgular intakt ventrikiiler septumlu
transpozisyona benzerdir. VSD genis ise bebekler yasamin birka¢ haftasi iginde kalp
yetmezIligi bulgulari ile bagvururlar. Siyanozun baglangici sinsidir ve siklikla gecikir.
EKG’de her iki ventrikiilde hipertrofi ya da bazen sadece sag ventrikiil hipertrofisi
gozlenir. Antikonjestif tedaviye yanit vermeyen olgularda yasamin ilk haftalar1 ig¢inde
cerrahi girisim gerekebilir. Yiiksek pulmoner akim ile birlikte pulmoner hipertansiyon
pulmoner vaskiiler hastalik olusturacagindan genelde ilk 3 ay icinde arteriyal switch
ameliyat1 yapilmasi gerekir (28,31).

c¢. BAT+VSD+PS: Fallot tetrolojisini taklit eder. Klinik bulgularin ortaya ¢ikisi
dogumdan siit ¢ocukluguna kadar degisir. Siyanoz, azalmis egzersiz toleransi, gelisme
geriligi goriiliir. Agir hipoksemik vakalarda neonatal dénemde yapilan balon atriyal
septostomiyi izleyerek sistemik pulmoner-arteriyal sant yapilabilir. Iki-6 yasma kadar

izlenir ve diizeltici operasyon (Rastelli prosediirii) yapilir (28,31).

2. Trunkus Arteriozus Kommunis (TAK)

Tim DKH’nin % 5’inden azini olusturur. DiGeorge sendromunda sik goriiliir.
Kalbin ventrikiil kismindan tek bir arter gévdesi ¢ikarak sistemik, pulmoner ve koroner
dolasimi saglar. Pulmoner kapak yoktur ve pulmoner arter direkt olarak aortadan ¢ikar.
VSD daima vardir. Klinik bulgular yasa ve pulmoner vaskiiler rezistansa gore degisir.
Dispne, halsizlik, yineleyen solunum yolu enfeksiyonlari, zayif fiziksel gelisim ve &liim
goriilebilir. EKG’de tipik olarak biventrikiiler hipertrofi bulgusu vardir. Kesin tedavi sekli
cerrahi diizeltmedir (27, 30).

3. Tek Ventrikiil (TV)

Tim DKHnin % 1’inden azinda goriiltir. Her iki atriyoventrikiiler kapak tek bir
ventrikiile agilir. Pulmoner stenoz veya atrezi siklikla eslik eder. ASD oldugu i¢in karisim
hem atriyal hem ventrikiiler seviyede olur. EKG’de ventrikiiler septumun yokluguna isaret,
lateral gogiis derivasyonlarindaki (Vs) normal Q dalgast yoklugu daima goézlenir.
Pulmoner kan akimi artmis bebeklerde akimi azaltmak i¢in pulmoner artere bant, pulmoner

akimi az olanlarda ise akimi arttirmak amaci ile aortadan pulmoner artere sant yerlestirilir

(28).
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4. Hipoplastik Sol Kalp Sendromu

Tim DKH’mmin % 1’ini olusturur. Sol ventrikiil kiiciik ve nonfonksiyoneldir.
Pulmoner venoz kan atriyal defekt veya dilate foramen ovale sayesinde soldan saga geger.
Major hemodinamik anormallikler, sistemik dolasim yetmezligi ve pulmoner vendz
hipertansiyondur. Yasamin ilk haftalarinda kalp yetmezligi bulgular1 belirginlesir.
Dogumdan 48 saat sonra siyanoz belirginlesir. Duktus kapandik¢a sistemik kan akimi
azaldig1 i¢in bu bebeklerde sok tablosu gelisebilir (27,28). Tedavi segenekleri arasinda tek
ventrikiil fizyolojisi olusturabilmek amaci ile iki ya da ii¢ ardisik palyatif ameliyat veya

kalp nakli bulunmaktadir (28).

2.2. BUYUME

2.2.1. Biiyiimenin Tanimi

Biiyiime, organizmanin boyutlarinin fiziksel olarak artmasidir (32). Biiylime
konsepsiyondan baslayarak adélesan donemin sonuna kadar tiim c¢ocukluk ¢agi boyunca
devam eden dinamik bir stirectir (33). Somatik biiylime, genetik programlanmis ¢ok sayida
bliylime faktorii, hormon ve metabolik etkinin esgiidimlii ve/veya ardisik kompleks
etkilesimi ile olusur (21). Bireyin buiytime kapasitesi genetik olarak belirlenir; fakat
beslenme, metabolizma, endokrin sistem, periferik dokunun cevabi gibi faktorler ve bunlar
arasindaki karmasik etkilesimler bireyin genetik potansiyelinin kullanimini etkiler. Bu
karmasik sistemi cevresel faktorler direkt veya indirekt etkileyebilir. Normal biiylime
ancak kisi saglikli ise gergeklesebilir; o nedenle biiylimenin izlenmesi ¢ocuk sagliginin

izlenmesi ve genel saglik sorunlarinin ortaya ¢ikarilmasi agisindan ¢ok énemlidir.

2.2.2. Biiyiimeyi etkileyen faktorler

a. Genetik Faktorler: Bir ¢ocugun boyunu anne ve babasindan gegen iki grup
genin birbirinden bagimsiz olarak etkiledigi ileri stirlilmektedir. Bunlardan birisi biiytime
potansiyelini belirlerken, ikincisi organizmanin maturasyon hizini, baska bir deyisle
pubertenin baslama ve biiylimenin sonlanma yasini belirlemektedir.

b. Beslenme: Beslenme biiylime siirecinin her evresinde biiytime hizini etkiler. Bu
etki biliyime siirecinin hizlandigi donemde maksimuma ¢ikar. Bireyin biiylime
potansiyelini tam olarak kullanabilmesi i¢in yeterli ve dengeli beslenmenin yani sira,

besinlerin emilim ve sindiriminin de yeterli olmasi gerekir.
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c. Metabolizma: Biiylime potansiyelinin tam olarak kullanilabilmesi i¢in
organizmanin normal metabolik denge icinde olmasi gerekmektedir. Bunun i¢in de normal
fonksiyon gosteren enzim sistemlerine, enzimlerin etkisi i¢in hormonal uyaranlara ve
yeterli miktarda enerjiye ihtiyag¢ vardir.

d. Noroendokrin Sistem: Biiyiime siirecinin normal ilerleyebilmesi i¢in bu siireci
dogrudan etkiledigi bilinen biiylime hormonu ve tiroid hormonlarinin yeterli diizeyde
salgilanmasinin yani sira hormonal biitiinl{iglin ve normal hormonal dengenin saglanmasi

da gereklidir.

2.2.3. Biiyiime Donemleri
Fekondasyondan pubertenin tamamlanmasina kadar siiren biiyiime ve gelisme fetal

ve postnatal biiylime olarak iki ana grupta incelenir.

2.2.3.a. Fetal Biiyiime

Fetal biiylimeyi etkileyen en onemli faktor fetusun beslenmesi, bagka bir deyisle
utero-plasental tinitenin kapasitesidir. Fetal biiylimenin endokrinolojik regiilasyonu da
postnatal donemden oldukg¢a farklidir. Postnatal donemde biiylimeden primer sorumlu
oldugu kabul edilen BH fetal biiyimeyi hemen hemen hi¢ etkilemezken fetusun
biiylimesini kontrol eden en 6nemli hormonlar, fetusun beslenme durumuyla yakindan

iligkili oldugu gosterilen IGF-1 ve instilindir (32).

2.2.3.b. Postnatal Biiyiime

Dogumdan sonra anneye bagli faktorlerin yerini bebekle ilgili kalitsal, ¢evresel ve
hormonal faktérler alir. Dogumdan sonraki ilk 12-18 ayda biiylime, gebelik yasi ve dogum
kilosu ile yakindan ilgilidir. Siit cocuklugu dénemi dogum sonrasi ilk 2-3 yili kapsar ve
fetal biliylimenin devami olup BH’dan bagimsizdir. Bu donemde biiyiime en c¢ok
beslenmeden etkilenir. Cocukluk evresinde biiytime, BH ile tiroid hormonlarinin kontrolii
altindadir (32). Puberte dénemindeki biiylime atagi seks hormonlar1 ve biiylime hormonu

ile kontrol edilir (33).

2.2.4. Biiyiime Izlemi
Biiytimenin izlenmesi saglikli yasam ic¢in ¢ocugun biiylimesinin belirli araliklarla
standart biiylime egrilerinde degerlendirilmesi, normalden sapmalarin erken tanimlanip

cocukta kalici etkiler yapmadan daha ekonomik olarak dnlenmesi programidir. Biiytimenin
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izleminde esas amag¢ malniitrisyonu saptamak degil biiylimedeki duraklamay1 erken fark

edip malniitrisyonun gelismesini 6nlemektir.

2.2.5. Biiyiimeyi degerlendirmede kullanilan antropometrik élciimler

Biiytimeyi degerlendirmede en sik kullanilan antropometrik dl¢timler viicut agirligi,
boy uzunlugu, iist-orta kol ¢evresi, deri kivrim kalinligi ve viicut kisimlarinin birbirlerine
oranlaridir (34,35).

a. Viicut agirhgri: Kisa zamanda ¢ok biiylik degisiklikler gosterebildigi i¢in siit
cocuklugu déoneminde biiytimenin izlenmesinde tiim 6l¢timlerden daha duyarlidir (36,37).
Yasa gore agirlik hem o andaki hem de ge¢mis donemdeki beslenme durumunu goésterir
(33.,36).

b. Boy: Cok yavas degisiklik gosterir. Yetersiz beslenme ve akut enfeksiyon
gecirilmesi gibi degisikliklere duyarli degildir. Kronik hastalik ve malniitrisyonun boyu
etkilemesi icin en az alt1 aylik bir siirenin gegmesi gerekir. Boy daha ¢ok hastanin o andaki
degil gegmisteki niitrisyonel durumunu gosterir (36-40).

c. Boya gore agirhk: Yastan bagimsiz oldugu i¢in 6zellikle ¢ocugun yasinin
bilinmedigi ve periyodik izleminin yapilamadigi veya ilk kez goriildiigli zaman
kullanilabilecek bir 6l¢timdiir. Cocugun tartist ayni boyda, saglikli, biiylimesi normal olan
cocuklarin agirlig ile karsilastirilir (38,39).

d. Bas cevresi: Santral sinir sisteminin biiyiimesini gosteren bir parametredir. 11k ii¢
yas diizenli takip edilmelidir (38).

e. Kol cevresi olgiimii: Tek tek agirlik oOlglimlerinin yapilamadigi 1-5 yas
arasindaki ¢ocuk populasyonunda malniitrisyonu olan ¢ocuklarin kisa siirede taninmasini
saglar. Biiylimenin izlenmesinde kullanilmaz (36,37).

f. Deri kivrim kalinhg 6lciimii: ‘skinfold caliper’ adi verilen alet yardimiyla
Oletliir. Standardin % 90’1in altinda olmast malniitrisyonu, % 110’un Ustiinde olmasi
fazla kiloyu gosterir (34,40).

g. Viicut kisimlarmmin birbirine orani: Orantili ve orantisiz boy kisaliginin ayirici
tanisinda onemlidir. Kula¢ 6l¢timii, oturma yiiksekligi, tist-alt oran1 bu amagla kullanilir

(33).
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2.2.6. Biiyiimenin degerlendirilmesinde kullanilan yontemler

1. Ulagilan biiyiimenin degerlendirilmesi: Ug yaklasim séz konusudur.

a. Persentiller: Biiylime ayni1 yas ve cinsiyetteki ¢ocuklarin persentil egrileri ile
kiyaslanir. Tek bir Ol¢timiin  degerlendirilmesi ile sadece malniitrisyon vakalari
saptanabilir. Biliylime duraklamasi olan vakalar gézden kacar. Agirhigin boya gore iki
major persentil diisiik olmasi kaygi duyulmasi gereken bir durumdur (33).

b. Median yiizdesi: Persentil egrilerinde ideal agirliklardan (50. persentil)
faydalanilarak standart tablolar1 olusturulmustur. Burada ¢ocugun antropometrik Slglimii
ayni yastaki saglikli ve biiylimesi normal olan 50 persentildeki ¢cocugun antropometrik
6l¢timii ile kiyaslanir (37).

c. Standart sapma skoru: Antropometrik 6l¢limlerin referans ortanca degerden
sapmalar1 standart deviasyon skoru (SDS) veya baska bir deyisle ‘z skor’ olarak
degerlendirilebilmektedir. Sinir deger olarak + 2SD ve — 2SD alinmaktadir. Iki SD’nin alt:
biiytime geriligi olarak degerlendirilir (33,38).

2. Bityiime hizina gore degerlendirme: Cocuk biiylimesinin degerlendirilmesinde,
biiylime egrisinin zaman igindeki seyri ¢ok degerlidir. Seri dlgiimler, bireyin biiylimesini
en dogru bi¢gimde yansitir. Burada ¢ocuk kendisi ile karsilastirilmaktadir. Cocugun kilo
alim hizinda yavaglama veya bulundugu persentilden 2 major persentil diisme varsa

biiylime duraklamasi var demektir (33,38,36).

2.3. Biiyiime Faktorleri
1. Biiyiime hormonu (BH)
Biiyiime hormonu salgilatic1 hormon (GHRH)
Ghrelin
Insiiline benzer biiyiime faktorleri IGF’ler)
IGF Reseptorleri (IGF-R)
Insiiline benzer biiyiime faktorii baglayici proteinler IGFBP’ler)
IGFBP Proteazlar
IGFBP Benzeri proteinler (IGFBP-rP’ler)

S AN S

Diger buiytime diizenleyici peptidler
Bu bolimde BH, GHRH, IGF ve IGFBP’ler hakkinda genel bilgiler

verilecektir.
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2.3.1. Bilyiime Hormonu

a. Fizyolojisi

Biiyiime hormonu postnatal biiyiimeyi kontrol eden en 6nemli hormondur. Insan
BH 191 aminoasitten olusan 22 kd molekiiler agirlikli tek zincirli ve peptid hormondur. On
hipofizin somatotrop hiicrelerinde sentez edilir. Yapisal ve fonksiyonel olarak prolaktin ve
somatomamotropine benzer. Kodlayici gen 17. kromozomun uzun kolunda lokalize olan 5
genden olusan biiyiime hormonu gen kompleksinin bir tiyesidir (41).

Biiylime hormonu salinimi primer olarak hipotalamustan salgilanan biri uyarici
digeri baskilayici iki peptid tarafindan diizenlenir; GHRH ve somatostatin. GHRH, BH nin
hem sentezini hem de sekresyonunu GHRH reseptorleri {izerinden uyarir. Somatostatin,
bazal ve uyarilmis BH salgisin1 baskilar, sentez tizerine etkisi olmadigi diistiniilmektedir.
Bunlarin yani sira hipotalamus ya da daha iist seviyelerden salgilanan bagka pek cok
noropeptid ve norotransmitterin de hipotalamo-hipofizer aks ve biiylime hormonu
saliimini etkiledigi gosterilmistir. BH giin boyunca pulsatil tarzda salgilanir. Pulse’lar
duizensizdir ve uyku déneminde siklig1 artar. GHRH, BH piklerinin siddetini, somatostatin
ise zamanlamasini diizenler. BH salinimini etkileyen bir diger hormon da tiroid
hormonudur (41).

Biiytime hormonunun biiyiik kismi plazmada tasiyici proteinlere baglanmis olarak
dolasir. Biiylime hormonu reseptoriiniin ekstraseliiler parcasi olan bu proteine BH
baglayici protein (GHBP) denir. BH bu reseptore baglanir ve hiicre i¢i etkilesim kaskadini
baslatir. Once BH reseptorii dimerize olur, spesifik kinazlari aktive eder, JAK-2 uyarilir,
STAT’1 (Signal Transducers and Activators of Transcription) aktive eder ve gen
ekspresyonunun, metabolik ve biiylimeyi diizenleyici molekiilleri iiretme islemini
gergeklestirir (42).

b. Biiyiime Hormonunun Etkileri

1957°de Salmon ve Daughaday (43) BH’nin biiylimeyi uyarict etkisinin direkt
olmadigini, serumda bulunan BH’ya bagli bagka faktorler araciligi ile gerceklestigini ileri
stirdiiler. Bugiin artik sozii edilen bu faktérlerin IGF-1 ve IGF-2 ya da diger adiyla
somatomedinler oldugu bilinmektedir. Bu faktorlerin diger peptid hormonlardan ayirict
ozelligi, dolasimda baglayici proteinlere bagli bulunmalaridir. Bu baglayici proteinlerden
IGFBP-3 dolasimdaki ana baglayici proteindir.

BH’nun canlidaki etkileri dogrudan ve dolayli olmak {iizere iki grupta

incelenmektedir. Dogrudan etkileri karbonhidrat ve yag metabolizmasi iizerindeki
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etkileridir; kortizole sinerjistik, insiilin ve somatomedinlere antagonist etki gosterir.
BH’nin dolayh etkisi ise anaboliktir; protein sentezini ve hiicre proliferasyonunu uyarir.
Bunu somatomedinler araciligi ile yapar. En ¢arpici etkisini kemik ve kikirdakta gosterir.
Kikirdak dokuda lineer biiylimeyi hizlandirir, buna karsilik epifizlerde maturasyonun
ilerlemesine ve erken kapanmaya yol agmaz.

BH’nin dolayli etkilerini somatomedinler araciligi ile gerceklestirdigi hipotezi,
hipofizektomi yapilan siganlarda IGF-1 ve IGF-2’nin BH nin biiylimeyi uyarici etkisini
taklit ettigi gosterilerek kanitlanmistir. Bununla beraber somatomedinlerin BH saliniminin
diizenlenmesinde klasik negatif feedback yaptigi ortaya konmustur. Bu etki iki yolla
olusur: IGF-1 hipotalamusta somatostatin {retimini uyarir; ayrica hipofiz hiicre
kiltirlerinde GHRH’ya baglhi BH salinimin1 dogrudan inhibe eder. IGF-1, ayn1 zamanda
GHRH’ya bagli gelisen BH mRNA ekspresyonunu da inhibe eder (41).

Baslangicta BH’nin somatik biiylime iizerindeki etkilerini  karacigerde
somatomedin yapimini uyararak gosterdigi diisiiniilmekteydi. Fakat artik somatomedinlerin
pek cok dokuda lokal olarak tiretildigi ve etkilerini parakrin ve otokrin mekanizmalarla
gosterdigi bilinmektedir.

Green ve ark. (44) tarafindan one siiriilen teoride ise BH ve somatomedinlerin
hedef organlarda birlikte etki ettigi ileri siirtilmektedir. “Dual effector model” adi1 verilen
bu teoriye gore BH hem lokal somatomedin yapimini hem de kondrositlerin prekiirsor
hiicrelerinde diferansiyasyonu uyarir; somatomedinler de diferansiye hiicreleri etkileyerek

klonal biiylimeyi uyarirlar.

2.3.2. Insiiline benzer biiyiime faktorleri (IGF’ler)

a. Tarihi gecmisi

Insiiline benzer biiyiime faktorleri (veya somatomedinler) biiyime hormonu
bagimli bir grup peptid tarafindan olusturulup, biiyiime hormonunun bir¢ok anabolik ve
mitojenik aktivitesine aracilik etmektedir. i1k kez 1957 yilinda ratlarin kikirdagina siilfatin
¢okmesini uyardigi yoniinde bir makalede (43) tanimlanan faktorlerin gecen yillar i¢inde

arastirildikca degisik metabolik etkilerinin oldugu belirlenmistir.

b. IGF Yapis1 ve Molekiiler Biyolojisi
IGF-1 70 aminoasitten olusan ana peptid olup SM-C ile koreledir. IGF-2 ise 67

aminoasitten olusan hafif asidik bir peptiddir. Her iki peptid de aminoasit yapisi itibariyle
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insiilinle % 50 homoloji gostermektedir (45-47). Insiiline benzer sekilde her iki IGF
birbirine disiilfid bagiyla bagli A ve B zincirleri i¢cermektedir. Diger taraftan C-peptid
bolgesi IGF-1"e 12, IGF-2’ye 8 aminoasit uzaklikta olup bu bélge proinsiilindeki C-peptid
ile homolog degildir. Ayrica karboksi terminalindeki farkliliklar da IGF-1 ve 2’yi
proinsiilinden ayirmaktadir. IGF’lerin instilin reseptoriine, instilinin de IGF-1 resptoriine
baglanma yetenegi yapisal homoloji ile agiklanabilmektedir. Ote yandan insiilinin IGF

baglayici proteinlere baglanamamasi da yapisal farkliliklara baglanmaktadir.

c. IGF Etki Mekanizmasi

Biiytime hormonu karacigerde ve diger hedef hiicrelerde (kemik gibi) somatomedin
yapimini tetikler. IGF’ler plazmada IGF baglayici proteinler (IGFBP’ler) denilen bir
protein ailesine bagli olarak dolasirlar. IGF’lerin ¢ogu IGFBP-3’e baglanir.® Acid-labile
subunit’(ALS) denilen {iglincti bir protein ile birlikte serumda ¢l bir kompleks
olustururlar. IGF’ler, 6zellikle IGF-1, biiylime kikirdag: gibi hedef organlar1 etkileyerek
biiylimeyi tetikler. Hipofizde feedback etki gostererek BH salgisini baskilar. IGF’ler ve
baglayic1 proteinleri (IGFBP ve ALS) BH eksikliginde azalir ve fazlaliginda artarlar.
Ancak biiytime hormonunun tiim anabolik etkisinin IGF’ler aracilig1 ile olmadig1 insanda
IGF tedavisi ile de goriilmiistiir (17).

IGF’ler hiicre biiylimesi ve metabolizmasi i¢in gerekli, 6nemli metabolik ve
mitojenik faktorlerdir. Karacigerde, kemik hiicrelerinde ve diger dokularda bulunur,
genellikle BH kontrolii altindadirlar. Dolasimdaki IGF’ler somatik biiyiime ile bir¢ok doku
ve hiicre grubunun ¢ogalmasi i¢in direkt endokrin etki gosterirler. Bu etkileri hem invivo
hem de invitro gegerlidir. IGF’lerin hiicre ¢ogalmasinda etkili 6nemli otokrin ve parakrin
etkilerinin oldugu distiniilmektedir. Serumdaki IGF’lerin % 80’1 karacigerde

yapilmaktadir. Bu karacigerin IGF’nin 6nemli etki alanlarindan biri oldugunu gosterir.

d. IGF Peptitlerin Serum Diizeyleri

Insan fetal serumunda IGF-1 diizeyleri goreceli olarak diisiiktiir ve gestasyonel
yasla pozitif korelasyon gosterir (48,49). Fetal kordon serumundaki IGF-1 diizeyi ile
dogum agirhigr arasinda korelasyon kuran bazi gruplar (48-50) oldugu gibi aksini iddia
edenler de vardir (51). Yenidogandaki IGF-1 diizeyleri genellikle eriskin diizeyinin % 30-
50’si kadardir. Cocukluk donemi siiresince serum konsantrasyonu yavas, kademeli bir
yiikselis gosterir ve cinsel olgunlasmanin baslangicinda erigkin seviyeye ulasir (52). Baska

bir yaymna gore IGF-1 diizeyi ergenlik siiresince erigskin diizeyinin iki-li¢ katidir. Bu
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nedenle addlesandaki serum diizeyleri kronolojik yastan ziyade Tanner evresi veya kemik
yast ile daha iyi korelasyon gostermektedir. Puberte doneminde seks steroidlerinin
yiikselisinin 6ncelikle BH sekresyonunu arttirarak IGF-1 tiretimini indirekt olarak uyardigi
tahmin edilmektedir. Adélesan déneminden sonra, 20-30 yasindan sonra IGF-1 diizeyi
kademeli olarak diisiis gosterir (53,54). Bu diisiisiin negatif nitrojen dengesi, kas kitlesinde
azalma ve osteoporozdan sorunlu oldugu diisliniilmektedir (53). Bes yas altindaki
cocuklarda IGF-1 diizeyi ¢ok diisiik olabilir bu yilizden normal araliklar ile BH eksikligi

olan ¢ocuklardaki degerler birbirine yakin olabilir.

2.3.3. insiiline Benzer Biiyiime Faktorii Baglayic1 Proteinler (IGFBP’ler)

IGF’lere buyiik afinite gosteren O6nemli bir grup proteindir ve IGF’lerin hiicre
tizerindeki proliferatif ve mitojenik etkilerinin modiilasyonunu saglarlar. Bu molekiiller
serbest IGF’lerin IGF reseptorii ile etkilesimini saglar ve direkt olarak hiicre fonksiyonunu
etkilerler.

Insan IGFBP ailesi 6 proteinden olusur. IGFBP 1 25 kDA biiyiikliigiinde olup
karaciger hiicrelerinden salgilanir ve amniyotik sivida biiyiik miktarda bulunur. IGFBP 2
molekiil agirhigr 31 kDA’dir, serumda serebrospinal sivida, seminal plazmada bulunur.
Bir¢ok hiicre tarafindan salgilanir, fotal ve eriskin bircok dokuda bulunur. IGFBP 3 ise
postnatal yasamda en onemli baglayici proteindir. Serumda bulunur, basta hepatositler
olmak {iizere bir¢cok hiicre tarafindan sentezlenir. Plazmada 150 kDA’lik bir kompleks
olarak bulunur. Bu komplekste ALS ve IGF molekiili de vardir ki hepsi de biiytime
hormonuna bagimlidir. IGFBP 4 24 kDA’lik bir proteindir, serumda ve seminal plazmada
bulunur. IGFBP 5 serebrospinal sivida ve az miktarda serumda bulunur. Hizli biiyiiyen
fotal dokularda gosterilmistir. IGFBP 6 serebrospinal sivida bulunur ve transformasyona
ugramis fibroblastlar tarafindan tiretilir.

IGFBP’ler IGF’ler ve reseptorleri arasinda tic milkemmel etkilesim s6z konusudur.
Birinci mekanizma IGFBP’lerin serbest IGF’ler ile IGF reseptorleri arasindaki etkilesimi
regiile etmesidir. IGFBP’ler fazla oldugunda IGF etkisini baskilayict etki gostermektedir.
Ayrica bazi trofik hormonlarin, kendi etki alanlarindaki hiicrelerde, IGFBP yapimini
baskiladigr gosterilmistir. Ornegin TSH tiroid hiicresinde IGFBP-2’yi baskilar, FSH sertoli
hiicresinde IGFBP-3"ti ve IGFBP-5 iireten graniiloza hiicresini baskilar. Bunun aksine
kemik hiicresinde inhibitor etki gosteren 1.25(OH)2 D vitamini, IGFBP-4 yapimini uyarir.
Bu 6rneklerle IGFBP’lerin baskilanmasi veya uyarilmasi ile hiicre biiylimesinin uyarildigi

diistintilebilir.
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Bazi invitro sistemlerde gortildiigii gibi IGFBP’ler IGF’den bagimsiz bir hiicre
inhibisyonuna sahiptir. Bu konu tam aydinlanmamakla birlikte IGFBP-3’iin hiicre
membraninda 6zel reseptorlere baglanabildigi gosterilmistir. IGFBP-3 bu reseptorleri ile

IGF’den bagimsiz olarak biiytimeyi baskilayict etki gosterebilmektedir (21).

2.4. Beslenme ve Malniitrisyon

2.4.1. Protein Enerji Malniitrisyonu Tanimi

Protein enerji malniitrisyonu (PEM), gelismemis ve gelismekte olan tilkelerin en
yaygin ¢ocuk saglig1 sorunudur. Malniitrisyon uygunsuz beslenme sonucu gelisen patolojik
bir durumdur. Diinya Saglik Orgiitii'niin tamimma gore ‘PEM’ her birinin eksiklik
dereceleri degisebilmekle birlikte gerek protein, gerekse kaloriden fakir bir beslenme
sonucu olusan, en fazla siit ¢ocuklar1 ile kiiclik cocuklarda rastlanan ve siklikla

enfeksiyonlarin eslik ettigi patolojik bir durumdur.

2.4.2. Protein Enerji Malniitrisyonu Etyolojisi

Malniitrisyona neden olan faktorler birincil ve ikincil nedenler olarak
siiflandirilabilecegi gibi kirsal ve kentsel bolgelere gore de siniflanabilir. Primer
malniitrisyon gelismekte olan iilkelerde sik goriiliirken, sekonder malniitrisyon daha ¢ok
bat1 tilkelerinde goriiliir, akut ve kronik hastaliklara sekonder olarak gelisir.

Malniitrisyon gelismesinde birincil nedenler

e Yoksulluk

e Cehalet

e Enfeksiyoz hastaliklar

e Malabsorbsiyon sendromlari

e Diyet aliskanliklari, batil inanglar

e Psikososyal faktorler

e Istahsizlik

e Dogumsal defektler

¢ Besin ihtiyacinin arttig1 donemde gereken miktarlarin karsilanamamasi

Malniitrisyon gelismesinde ikincil nedenler
e Malabsorbsiyon sendromlar1 (Colyak hastaligi, kistik fibrozis)

e Maligniteler
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e Anatomik bozukluklar

e Kardiyovaskiiler, tiriner, endokrin ve santral sinir sistemi hastaliklar1
e Kronik enfeksiyonlar

e Yanik

e Immiin yetmezlikler

e Metabolik hastaliklar

2.4.3. PEM Tipleri

Malniitrisyon yetersiz beslenmenin stiresi ve 6zellikle eksik besleyicinin tipine gore
degisik derecelerde ve tiplerde olabilir.

a.Kwashiorkor (protein eksikligi baskin oldugunda)

b.Marasmus (enerji-kalori eksikligi baskin oldugunda)

c.Marasmik-Kwashiorkor (Ikisi birlikte ise)

a. Kwashiorkor: Protein alimindaki yetersizlik 6n plandadir. Diyetle kalori alim1
protein alimindan fazla oldugundan doku yikimi olmaz. Kanda esansiyel aminoasitler ve
albumin konsantrasyonu azalir. Bu hastalarda hem serum albumin diisiikliigiinden hem de
artmis kapiller gecirgenlik, artmis kortizol ve antiditiretik hormon diizeylerinden dolay1
odem gelisir. Odemin yiizde bulunmasi halinde‘aydede yiizii’olarak ifade edilen yuvarlak
yiiz goriiniimii ortaya cikar. Odeme ek olarak klinik karakteristik &zellikleri arasinda
hepatosteatoz, hepatomegali, mental degisiklikler (apati, huzursuzluk), anoreksi, sa¢ (mat,
ince, seyrek, depigmente) ve cilt bulgulart (kserozis, petesi, pellegra, erozyonlar)
gortilebilir (55).

b.Marasmus: Enerji alimindaki yetersizlik protein yetersizligine gore daha 6n
plandadir. Marasmus uzun siiren kalori defisiti sonunda gelisir. Bu siirede organizma i¢in
gerekli enerji, kas ve yag dokusunun yikilmasi ile saglanir. Boylece kanda aminoasit ve
proteinler normal diizeyde tutulur. Marasmusta kilo kaybi ¢ok belirgindir, cilt alt1 yag ve
kas dokusunda azalma, ihtiyar yiiz goriiniimii, cilt degisiklikleri vardir. Istahlar1 ve
cevreyle olan ilgileri iyidir (38). Hastalar yasa gore agirligin % 60°dan daha azina
sahiptirler. En sik biiylimenin hizli oldugu hayatin ilk bir yil1 iginde goriiliir (56). Cogu kez
bodurluk eslik eder.

c¢. Marasmik Kwashiorkor: PEM’in ara tipidir. Hem marasmus hem de

kwashiorkorun bazi klinik 6zelliklerini gosterir. Agir malniitrisyonun en yaygin tipidir.
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Marasmuslu ¢ocukta protein aliminin azalmast ya da marasmusun bir enfeksiyonla
komplike olmast sonucu olusur. Marasmus bulgularina ek olarak hepatomegali ve 6dem
vardir. Bu hastalarin yasa gore agirlig1 standartin % 60°nin altinda olup 6demi mevcuttur

(56).

2.4.4. Malniitrisyonun Fizyopatolojisi

Protein enerji malniitrisyonunun 6zellikle agir formlarinda daha belirgin olmak
lizere viicutta yapisal ve fizyolojik degisimler meydana gelir. Bu degisiklikler en belirgin
olarak viicut s1v1 dagiliminda, yag, mineral ve protein metabolizmasinda gozlenir.

a. Toplam viicut sivisi: Toplam viicut sivisinda belirgin artis 6zellikle 6demin
belirgin oldugu ¢ocuklarda hiicre dis1 sivida dikkati ¢eker.

b. Elektrolit ve mineraller: Plazmada potasyum azalmasi belirgindir. Total viicut
sodyum, kalsiyum, fosfor ve magnezyum diizeylerinde de diistikliik vardir.

c. Yag metabolizmasi: Normalde yaglar viicut agirliginin % 19 unu olustururken
PEM’de bu oran % 5’e¢ kadar diiser (34). Bu kalan yag dokusunun da biiylik boliimii
rezidiiel yag denen ve ozellikle yagli karacigerde saptanan kisimdir. Karacigerdeki
yaglanma trigliserid depolanmasi seklindedir. Malniitrisyonlu hastada steatore olmadan da
yag ve yagda eriyen vitaminlerin emilimi bozulmaktadir (4,56).

d. Protein metabolizmasi1: Malniitrisyonlu ¢ocuklarda normale gore toplam viicut
proteinini azalmistir. Ozellikle agir formlarda hipoalbuminemi daha belirgindir.
Gamaglobulinler etkilenmez.

e. Sindirim sistemi degisiklikleri: Ishal malniitrisyondaki en biiyiik sorunlardan
biridir. Malniitrisyon tekrarlayan ishallere neden olurken uzayan ishaller de malniitrisyon
yaratarak bir kisir dongii olusturur.

f. Immunolojik degisiklikler: Gram negatif organizmalarla enfeksiyon siktir,
septisemiye doniisebilir, hastalarda enfeksiyona tipik ates cevabt olusmayabilir.
Malniitrisyonlu hastalarda hiicresel immiinitede bozulma, cilt testlerinde ve lenfosit
transformasyonunda bozulma goriiliir. Timik atrofi vardir. Serum immunoglobulin
diizeyleri normal olmakla beraber spesifik viral ve bakteriyel ajanlara antikor cevabi
bozuktur. Sekretuvar Ig A’daki distikliik gastrointestinal sistem ve solunum yolu
enfeksiyonlarinin olusumunu kolaylastirmaktadir (36).

g. Santral sinir sistemi degisiklikleri: Agir vakalarda beyin potasyum diizeyinin

dusiikligiine bagli olabilecegi diislinlilen apati ve irritabilite goriilebilir. Uzun siiren
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malniitrisyon beyin biiyiikltigiinii ve hiicre sayisin1 azaltip miyelinizasyonu bozarak kalici
hasara neden olabilir (34,55).

h. Endokrin sistem degisiklikleri: Endokrin bezlerde o6zellikle adrenal ve
hipofizde atrofi olusmasina karsin hormon saliniminda belirgin bir azalma goriilmez.
Plazma protein diizeyine gore tiroid fonksiyon testlerinde degisiklikler olsa da genellikle
tiroid fonksiyonlart normaldir. Tirotiropin cevabi normaldir. Biiylime hormon diizeyi
normaldir veya artmistir. Buna ragmen IGF-1 diizeyi azalmistir. Basta diisiik olan
somatomedin diizeyinin tedavi ile diizeldigi saptanmistir. Bu durumun biiytimeyi etkileyip
etkilemedigi halen tartismalidir (57,58). Sirkadyen ritminde osilasyonlar olsa da kortizol
diizeyleri artmis olabilir. Hipoalbuminemiye bagli olarak kortizol baglama kapasitesi
azalmig ve serbest kortizol diizeyi artmistir. Aldosteron sekresyonu normal veya artmig
olabilir.

i. Kardiyovaskiiler sistem degisiklikleri: Kalp debisi genellikle azalmigtir. Agir
PEM’li vakalarda hipotansiyon kardiyak aritmiler, kardiyomiyopati, kalp yetmezligi ve
bazen de ani 6liimler bildirilmistir.

j. Uriner sistem degisiklikleri: Azalmis kalp debisi nedeniyle glomeruler
filtrasyon hiz1 disiik olabilir. Hipopotasemiye bagli bobrek konsantrasyon yetenegi
bozulur.

k. Hematolojik degisiklikler: Orta derecede anemi siktir.

l. fla¢c metabolizmasinda degisiklikler: Hipoalbuminemi nedeniyle plazmada
proteinlere baglanarak tasinan ilaglar yiiksek konsantrasyonlara ulasip toksik etki yapabilir.

[lacin yarilanma 6mrii uzayabilir.

2.4.5. PEM’in Smiflandirilmasi

A. GOMEZ SINIFLAMASI: Ilk kez 1956 yilinda Gomez kilo kaybini yas icin
beklenenin yiizdesi olarak degerlendirerek PEM’i hafif, orta, agir olmak tizere {i¢ ana
grupta siniflandirmistir (38,56).

Yasa gore agirliga (simdiki agirlik/yasinin 50 persentilinin agirligi) gore yapilir.

Normal: yasa gore agirlik % 90°’dan fazla

Hafif: yasa gore agirlik % 89-75
Orta: yasa gore agirlik % 74-60
Agir: yasa gore agirhik % 60’tan az
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B. Wellcome smiflamasi: Cocugun yasmna gore beklenen agirligi ile birlikte
O0demin olup olmamasina gore malniitrisyon tipini belirlemek miimkiindiir (38).

“(Hastanin agirlig1 / ayni yastaki 50. persentildeki saglikli bir gocugun agirligi) x 100’

Tablo 2.1. Wellcome Siniflamast

odem var Agirlik (standartin yiizdesi) 6dem yok
Kwashiorkor % 80-60 Yetersiz beslenme
Marasmik kwashiorkor <% 60 Marasmus

C.Waterlow kriterleri: Bu sistemde yasa gore boy ve boya gore agirlik kriterleri
esas almmustir. Yasa gore boy kriteri standartin % 95’inin altinda olanlarda kronik
malniitrisyondan (stunting, bodurluk) soz edilir. Boya gore agirlik kriteri standartin
%90’ 1in altinda olanlarda akut malniitrisyondan (wasting, kavrukluk) so6z edilir. Her iki
degeri de kesim noktasinin altinda bulunanlarda hem ‘wasting” hem ‘stunting’ vardir. Bu
sonu¢ hastanin kronik malniitrisyonu oldugunu ve buna yakin bir zamanda akut
malniitrisyonun eklendigini gosterir. Bu siniflama sistemi kullanilarak, biiylimesi yetersiz
fakat orantil1 olan bir ¢ocukla, boyu normal fakat viicut agirligi buna uygun olmayan ¢ocuk

birbirinden ayirt edilebilir (34,38,55).

Tablo 2.2. Waterlaw Siniflamasi

Boya gore agirlik kesim Boya gore agirlik kesim noktasi
noktast standartin > %90 standartin <%90
Yasa gore boy kesim noktasi
Normal Wasted
standartin > %95
Yasa gore boy kesim noktasi
Stunted Wasted+Stunted
standartin < %95
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Sekil 2.1 Waterlaw Siniflamast

2.5. Dogumsal Kalp Hastalklari’nda Biiyiime Geriligi ve Beslenme

2.5.1. Saghk ve hastalikta kardiyak metabolizma

Dinlenme sirasinda, miyokard, oksijen tiiketiminin % 20’sini bazal metabolizma ve
elektriksel aktivite i¢in, % 80’ini ise pompa fonksiyonu i¢in kullanir. Karbonhidratlar,
memeli fetusiinde miyokardin temel substratlaridir. Asidoz, fetus ve yenidoganda major
miyokard depresanmidir (4,59). Asidozda artan koroner kan akimi, metabolize olmayan
laktatin miyokarttan temizlenmesini saglar. Laktat karacigerde Cori siklusu sayesinde
glikojene dontistiiriiliir. Glikoneogenesis ile glikoz karacigerden salinir ve ihtiyaci olan
kalbe gonderilir. Perinatal donemde miyokardiyal metabolizma, karbonhidrat agirlikli

sistemden serbest yag asitlerini substrat olarak kullanan aerobik metabolizmaya doner (59).

2.5.2. Malniitrisyon ve Kalp

Kwashiorkor’lu hastalarda, enerji kisitlanmis diyetlerde, anoreksia nervosada ve
kardiyak kasekside kalp buyiikliiglinde azalma ve miyokardiyal atrofi saptanmistir (4).
Heymsfield ve ark. (60) miyokardiyal kitledeki azalmay1 rontgen ve ekokardiyografi ile
desteklemislerdir. Ag¢likta miyokardiyal kitle azaldig1 gibi, atim voliimii ve kardiyak output

da kismen azalir. Ayrica kas proteini i¢in gerekli protein subtrati da eksilmistir (4).
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Kompansatuvar mekanizmalar miyokardiyal atrofinin etkilerini maskeleyebilir. Malniitre
hastalarda kan basinci, kalp hizi, kan voliimii ve metabolik ihtiyaglar i¢in oksijen tutulumu
azalir. Karbonhidrat ve yag alimimin katekolamin seviyeleri tizerine direkt etkisi vardir. A¢
kisi hipoadrenerjik durumdadir ki bradikardik olmasi bunu kanitlar (4).

Keys ve ark. (60,61) agligin dorugunda total kan voliimiiniin % 8.6 kadar azaldigini
ve kan basincinin da % 50’den fazla distigiini gostermislerdir. Her ne kadar kardiyak
atrofiyi kompanse eden bir¢ok faktor olsa da kronik konjestif kalp yetmezligi ve kardiyak
kaseksisi olanlar, cerrahi veya parenteral beslenme ile artmis metabolik ihtiyaci olanlar ve

aritmi gelismis olanlarda kompansatuvar mekanizmalar yetersiz kalabilir (4).

2.5.3. Kardiyak Kaseksi

Konjestif kalp yetmezligi olan hastalarda malniitrisyona egilimle birlikte
miyokardiyal atrofi goriilebilir. Bu fenomen Pittman ve Cohen terminolojisi ile ‘kardiyak
kaseksi’olarak adlandilir (62).

Agir kapak hastaligi, artmis ihtiyaci yerine koymak amaci ile kardiyak kitlede artig
ile sonlanir. Sag kalp yetmezligine bagh artmis vendz basing, hepatik ve gastrointestinal
sistem konjesyonuna neden olarak anoreksi ve malabsorbsiyon gelistirir. Splanknik
konjesyon; dispepsi, malabsorbsiyon ve protein kaybettirici enteropatiye yol agar. Artmis
renal vendz basing ise renal protein kaybina yol agmaktadir. Konjestif kalp yetmezliginde
solunum kaslarinin metabolik ihtiyaci, total viicut oksijen tiikketimini % 5’den % 25°¢
yiikseltir (62,63). Heymsfield ve ark. (60); bes kronik malniitre hastaya gida verdikten 3-5
hafta sonra viicut agirliklarinin % 12 arttigin1 ve radyolojik olarak kalp voliimiiniin
duizeldigini, sol ventrikiil kitlesinde % 35°lik artis oldugunu saptamaiglar.

Blackburn ile Gibbsons ve ark. (9,64); kalp cerrahisi yapilan 12 malniitre olgudan
preoperatif gida destegi alanlarin cerrahiyi daha iyi tolere ettigini bildirmisler. Cerrahi
sonrast donemin daha iyi olmasi i¢in kalp cerrahisi planlanan hastalara ameliyat oncesi
beslenme desteginin sart oldugu belirtilmistir (60,64).

Malniitrisyonda konjestif kalp yetmezligi (KKY) nadir olmasina ragmen ag
hastanin yeniden beslenmesi sirasinda KKY sikca goriiliir. Malniitre hasta artmis tuz, su ve
enerji yiikii ile basa ¢ikamayabilir. Yeniden beslenme ile agliktaki hipometabolizmadan,
hipermetabolizmaya gecilir. Kardiyak output ve atrofi hizla artan bu degerlerle uyum

gosteremez (4,9).
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2.5.4. Kalp Hastalikh Cocuklarda Beslenmeyi Etkileyen Faktorler
Dogumsal kalp hastaliklar1 ve biiylime arasindaki iliskiyi aciklamak ic¢in bazi

hipotezler ileri stirtilmiistiir (10) (Tablo 2.3).

Tablo 2.3. Dogumsal kalp hastalikli ¢cocuklarda malniitrisyon mekanizmalari

1. Kardiyak lezyonun tipi
2. Diigiik enerji alimi
Direkt: Istah kayb1
Indirekt: Anoksi ve periferal asidoz
Malabsorbsiyon
Relatif olarak artmis beslenme gereksinimi
3. Hipermetabolizma
Sik enfeksiyon ataklari
Artmis oksijen tiiketimi
Artmig bazal viicut 1s1s1
Diistik viicut yag deposu
4. Ameliyat sirasindaki yas

5. Prenatal faktorler

1. Kardiyak lezyonun tipi: Farkli tipteki kardiyak lezyonlarin farkli biiylime
geriligi paterni ile birlikte bulundugu ¢esitli arastirmalarla gosterilmistir. Ornegin siyanotik
lezyonlarda genellikle boy ve agirligin ikisi birden azalmistir. Buna karsin genis sol-sag
santli lezyonlarda erken dénemde agirlik boydan daha fazla etkilenmistir. Sol-sag santli
cocuklarin siyanotik ¢ocuklara gore daha az kilo almalar1 daha ¢ok pulmoner hipertansiyon
ile iliskilendirilmistir. Pulmoner stenoz ve aort koarktasyonu bulunan ¢ocuklarda ise linear
bliylime genellikle agirliktan daha c¢ok etkilenir., DKH’da niitrisyonel durumu

etkileyebilecek baslica hemodinamik faktorler tabloda belirtilmistir (5,65,66,67).

Tablo 2.4. DKH’da niitrisyonel durumu etkileyebilecek hemodinamik faktérler

Hacim yiiklenmesi (sag veya sol kalp)
Miyokardiyal fonksiyon bozuklugu
Konjestif kalp yetmezligi

Kronik hipoksemi

Pulmoner hipertansiyon ve vaskiiler hastalik
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Boy ve agirlik ile DKH ve kalp yetmezligi siddeti arasinda her zaman direkt bir
iligki goriilmez. Bunun daha ¢ok hemodinamik etkilerle oldugu belirlenmis, hemodinamik
Onemi olan lezyonlarin basarili ameliyat1 sonrasi boy ve kiloda artis gosterilmistir.

Siyanoz derecesi ve hipoksemi ile biiylime geriliginin derecesi arasindaki iligki de
tam olarak acikliga kavusmamistir. Buna karsin biiytime ile hipoksemi siiresi arasinda
direkt bir iligki gosterilmistir. Hayvan modellerinde kronik hipokseminin glikolitik
enzimlerin aktivitesinde azalma ile birlikte oldugu ama mitokondriyal enzim
fonksiyonlarinda etkilesim yapmadig1 goriilmiistiir. Buna gore yalnizca anaerobik solunum
olursa, hipoksi biiytime geriliginde bir etyolojik faktor olarak rol oynayabilir (3,5,68).
Hipoksemi KKY ile birlikte ise biiyime daha fazla etkilenmektedir. Pulmoner
hipertansiyon ve pulmoner vaskiiler hastalik siklikla diger ciddi kardiyovaskiiler
defektlerle birlikte olup direkt ve indirekt yolla beslenmeyi etkilemektedir (13,69).

2. Diisiikk Enerji Alim1 ve Metabolizma: Cocuklar kronik hipoksiye sekonder
istahsizdir (6). Istahsizlik, beslenme sirasindaki erken yorulma, takipne ve dispnenin
olusturdugu huzursuzluk veya tekrarlayan akciger enfeksiyonu, abdominal gerginlik
Ozellikle siit cocugunda yetersiz kalori alimina neden olmaktadir (8,70,71). DKH’I
cocuklarda hepatomegali ve asidin mide {izerine basi etkisi ile mide bosalmasi gecikmekte,
intestinal motilitede bozulma goriilmektedir (7,72,73,74). Ayrica biiylime geriligi olan
DKH’11 siit cocuklarinda bazal metabolizma hiz1 yiiksek bulunmustur. Bazal metabolizma
tikketimi, normal c¢ocuklarda bazal metabolizma hizinin % 5-10"u kadarken, DKH’l1
cocuklarda % 25-30’a kadar ¢ikmustir.

Nadas ve ark. (75) KKY olan vakalarda fazla beslenme sonucunda artan Na ve sivi
yukiiniin KKY ni arttirarak yetersiz beslenmeye neden oldugunu gostermislerdir. Ayrica
digitalis gibi ilaclar da beslenmeyi etkilemektedir, entoksikasyonu anoreksiye neden
olmaktadir. Ditiretiklerin de 6zellikle potasyum ve ¢inko eksikligine neden olarak biiytime
geriligine yol agtig1 diistintilmustiir (10,65,76).

Kusma da diigik kalori alimina neden olmaktadir. Mitchell ve ark. (77) KKY
bulunmayan ciddi kusma ile gelen genis sol-sag santli vakalarda kalp lezyonunun cerrahi
olarak diizeltilmesinden sonra kusmalarin kesildigini ve uygun kalori alinabildigini
bildirmislerdir. Malniitrisyon patofizyolojisinde rol oynayan bir diger faktor yetersiz
absorbsiyon ve gastrointestinal yolla fazla besin kaybidir. Malabsorbsiyon ve biiytime
geriligi arasindaki iliski net anlasilamamakla birlikte bunun intestinal mukoza
anormallikleri, pankreatik yetersizlik veya anormal safra asidi sekresyonuna bagl

olabilecegi ileri siirtilmiistiir. Ik kez 1961°de KKY’de protein kaybettiren enteropati
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bildirilmis ve bunun olus mekanizmasi lenf sistemindeki artmis basing ile ac¢iklanmistir
(73). Ayrica DKH’l1 ¢ocuklarda gastrodsefageal reflt bildirilmistir. Artmis enerji ihtiyaci
nedeniyle kullanilan yiiksek enerji yogunlugu olan formulalar mide bosalmasini
geciktirerek refliiye sebep olmaktadir. Reflii de c¢ogunlukla kronik solunum yolu
enfeksiyonlarina, bu da biiytime geriligine neden olmaktadir (78).

Yine bu hastalarda olusabilecek magnezyum ve ¢inko eksikliginin biiylime
bozuklugunda etyolojik faktor olabilecegini bildiren yayinlar vardir (79,80).

3. Hipermetabolizma: DKH olan ¢ocuklarda biiytime geriliginin diger bir nedeni
metabolik hizin artmis olmasidir. Metabolik hiz1 arttiran sebepler arasinda sik enfeksiyon
ataklar1, artmis oksijen tiikketimi, artmis bazal viicut 1s1s1 ve diistik viicut yag deposu yer
almaktadir (77,81). Bu nedenle DKH’l1 ¢ocuklar normal biiylimeyi yakalamak i¢in normal
cocuklara gore % 50 daha fazla kaloriye gereksinim duyarlar.

4. Prenatal ve Genetik Faktorler: Biiyiimeyi etkileyen diger faktorler arasinda
genetik nedenleri, prenatal ve kalp dis1 postnatal anomalileri de unutmamak gerekir (Tablo
2.5.) DKH ile dogan ¢ocuklarda ekstrakardiyak anomalileri, intrauterin biiytime geriligi ve
prematiirelik siklig1 yiiksek bulunmustur. DKH ek anomaliler ile siklikla birlikte bulunur.
DKH’a eslik edebilecek intestinal malformasyonlardan anal-rektal malformasyon,
duodenal atrezi, omfolosel daha sik bulunmustur. Ozellikle duodenal atrezi veya stenoz
sol-sag santli (VSD, PDA, A-V kanal) vakalarla, omfolosel ise VSD, Fallot tetrolojisi ve
cift ¢ikish sag ventrikiil ile birliktelik gostermistir (72,82).

Tablo 2.5. DKH’da sik olarak biiytime geriligi yapabilen kardiyovaskiiler sistem disi
faktorler

DKH’nin bazi sendromlara eslik etmesi
Ekstrakardiyak anomalilerin bulunmast
Intrauterin biiytime geriligi, prematiirelik
Sik tekrarlayan akciger enfeksiyonlari
Psikososyal bozukluklar

Gastroosefageal reflii

Rickard ve ark (83) sosyoekonomik faktorler, diisiik gelir, ailelerin beslenme
bilgisinin yetersizligi, anne yasinin kiicik olmasi, ebeveynlerin ilag veya alkol

kullaniminin da ¢ocugun beslenme durumunu etkiledigini belirtmislerdir.
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2.5.5. Dogumsal Kalp Hastalikli Cocuklarda Beslenme

DKH bulunan ¢ocuklara 6zel diyet tedavisi verilmeden Once besin
gereksinimlerinin iyi bilinmesi gerekir. Normal biiylime i¢in ¢ocugun protein, yag,
karbonhidrat, sivi, vitaminler, mineraller ve eser elementleri yeterli miktarlarda ve dengeli
almas1 gereklidir. Besin maddeleri dolagimi yiiklemeksizin veya su dengesini bozmayacak
sekilde verilmelidir. Artan kalori gereksinimi mama yogunlugu arttirilarak veya metabolik
gereksinim azaltilarak karsilanmalidir. Siit ¢ocugu kiivoze yerlestirilerek metabolik ve
kalorik gereksinim azaltilabilir.

Onemli hemodinamik degisiklik gosteren DKH olan siit cocugu ve ¢ocuklarda
kalori gereksinimi 175-180 kcal/kg/giin olarak belirtilmistir. Yahav ve ark (73); 14 DKH’l1
bebekte 170 kcal /kg/giin’li asan beslenme sonucunda yeterli biiylimeyi saglamigslardir.
Frase ve Lewis (62,63); malniitrisyonda bozulan kas fonksiyonlarinin solunum kaslarini da
etkiledigini dolayisi ile kardiyak cerrahi sonrasinda vakalarin mekanik ventilasyondan
ayrilabilmelerinin ekstra kalori destegi ile saglanabilecegini belirtmislerdir.

Protein gereksinimi biiylime hizi ile korelasyon gosterir. Genellikle ¢ocuklar diyetle
proteinin Onerilenden fazlasimi alirlar. Kalp yetmezliginde glomeriiler filtrasyon hizi
dustigi icin diyet proteinine tolerans azalmistir. Protein alimi biiylimenin
yakalanmasindaki kalorinin % 8’1 olmalidir. Ancak normal infantta hiperamonemi,
metabolik asidoz, artmis renal solid yiik veya kusmadan kaginmak i¢in protein i¢in kabul
edilen limit deger 4 gr/kg’dir. Bu miktar 2 gr/kg’dan az olursa protein malniitrisyonu
gelisebilir. Yag kalorinin % 45-50’sini olusturmalidir. Steaore ve hiperlipidemi durumu
olmadig1r durumlarda infantlarda yag kisitlamasi gereksizdir. Yag miktar1 gastrointestinal
toleransa gore azaltilir. Ancak diyetteki arttirllmis yag miktar1 gastrik bosalmanin
azalmasina neden olabilir (10,55,71,81).

DKH olan ¢ocugun sivi gereksinimi ditiretik tedavi, sivi intoleransi, KKY ve
pulmoner hipertansiyon derecesine baglidir. DKH olan ¢ocugun sivi kaybi ditiretik tedavi,
takipne, ishal, kusma ve diger metabolik bozukluklar nedeniyle normal ¢ocuktan % 10-15
daha fazladir (72).

Sodyum alimi ve dengesi DKH’l1 ¢ocuklarda ¢ok onemlidir. Diyetle fazla Na alimi
ekstraselliiler sivi miktarini, renal solid yiikiinii ve idrar ozmolaritesini arttirarak sivi
dengesini bozar ve var olan KKY’nin derecesini arttirir. Bu nedenle DKH olan ¢ocuklarin
izlenmesinde diyet ve formulalardaki Na igerigine dikkat edilmelidir. Genellikle Na alimi 1

meq/100 kcal’yi gegmemelidir. Ancak hiponatreminin yol agabilecegi biiylime geriliginin
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onlenebilmesi i¢in siit cocugunda Na alinim1 2 megq/kg/giin altinda olmamalidir. Ozellikle
yiyeceklerde bulunmasi gerekli olan diger maddeler K, vitaminler ve demirdir. Furosemid
ve benzeri ditiretik alan infantta fazla K kaybi ile gelisen hipopotasemi, bobregin
konsantrasyon yeteneginin bozulmasina neden olur. Bunun i¢in ditiretik tedavi
diizenlenmesinde spironolakton gibi K kaybini 6nleyen ditiretik kullanilir veya diyete K
eklenir (76,84). Miadinda dogmus infanta demirden zenginlestirilmis formiilalar
verilmelidir. Biiylime geriligi olan DKH’l1 infanta optimal gelisimin saglanmasi igin tani
konuldugu andan itibaren yiiksek kalorik dansiteli beslenme onerilmektedir. Fomon ve
Ziegler 1 kcal/ml formulalarin kullanilmasi ve bu kalorinin % 9’unun proteinden, %
60’min karbonhidrattan, % 31’inin yagdan saglanmasinin uygun olacagini belirtmistir.
Kalorik dansiteleri arttirllmis formiilalar ya formiila konsantrasyonu arttirilarak ya da
formiilaya ek maddelerin eklenmesi ile elde edilir. Bunun i¢in yag, 6zellikle orta zincirli
trigliserid ve karbonhidratlar birlikte kullanilir.

Jakson ve Poskitt (70); yiiksek kalorili standart formiil mamalarindan biri ile
(Polycose) normalin % 125’1 kadar kalori destegi saglamislar. Enerji alimi % 3.7
arttirilmus, kilo alimi 1.3 g/kg/giin’den 5.8 g/kg/giin’e ¢ikarilmistir.

Standart infant formiilas1 0.67 kcal/ml kalorik dansitede olmal1 ve bu 0.8 kcal/ml’yi
ge¢cmemelidir, optimal ozmolarite anne siitline yakin 227-303 mOsm/kg su civarinda
bulunmalidir. Anne siitii infant formiilasina oranla besin degeri ve immiinolojik yonden
avantaj saglar. Fakat metabolik gereksinimi artmis hastalarda genellikle yeterli kaloriyi
saglayamaz. Bu grup hastalarda yiiksek kalorik dansiteli formiilalar anne siitiine alternatif
olabilir (1, 10, 85). Multivitaminler diyete eklenmelidir (73).

Beslenme bozuklugu olan DKH’li ¢ocukta secilecek uygun yol malniitrisyon
derecesi ve hastanin yasina gore degisir. Miimkiin oldugunca oral beslenme tercih
edilmelidir. Oral yolla beslenen bazi DKH’l1 infantlar yiiksek kalorik dansiteli formiila ile
beslenmelerine ragmen asir1 takipne ve metabolik hizin artmis olmasi sebebiyle yeterli
derecede biiylimeyi yakalayamazlar. Biliytime geriligi olan DKH’li infantlarin
beslenmelerinin desteklenmesinde bazi modeller gelistirilmistir. Bunlar nazogastrik veya
orogastrik beslenme, gastrostomi yolu ile beslenme ve enteral beslenmenin 1 haftadan

fazla kullanilamayacagi durumda parenteral beslenme olarak belirlenmistir.
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Olgular

Calismanin  yapilabilmesi icin Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Komitesi’nden 17.05.06 tarihinde izin alindi. ‘KA06/103° proje numarasi ile calisma
yiiriitiildii. Baskent Univeritesi Tip Fakiiltesi Kalp-Damar Cerrahisi Boliimii’ne Agustos
2006-May1s 2007 tarihleri arasinda diizeltici kalp ameliyati olmak {izere yatan; anamnez,
fizik muayene, elektrokardiyografi, iki boyutlu ekokardiyografi ve kalp kateterizasyonu
bulgulartyla 20°si siyanotik, 20’si asiyanotik dogumsal kalp hastaligi tanis1 almis toplam
40 ¢ocuk caligsmaya kabul edildi. Olgularin yas ortalamasi 8.61+6.15 ay (0.1-22 ay); 26’si
erkek (% 65), 14’1 kiz (% 35) idi. Ek dogumsal malformasyon, dismorfik sendrom,
kromozomal hastalik, ciddi enfeksiyon, hipotiroidi ve biliylime gelisme geriligine neden
olabilecek benzer bozukluklart bulunan ¢ocuklar ¢alismaya alinmadi. Gortismeler tercihen
cocugun bakimini iistlenen ebeveynler ile ylizytize olacak sekilde, preoperatif, taburculuk,
postoperatif 1. ay, 3. ay ve 1. yilda yapildi. Tum olgular telefonla bildirilen tarihlerde
kontrole geldi. Kontrollerde olgularin biiytime izlemi (viicut agirligi, boy, bas cevresi) tek
bir hekim tarafindan standartlara uygun bicimde yapildi. Saglam c¢ocuk izleminde
uygulanan bagisiklama programina uyumlari saglandi ve yaslarina uygun vitamin ve eser
element destegi verildi.

Olgularin ameliyat oncesi IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinin saglam c¢ocuklarla
karsilastirilabilmesi i¢in 11°1 kiz (% 34.4), 21°1 erkek (% 65.6) ve yas ortalamasi1 13.1+6.85

ay olan 32 olgu kontrol grubu olarak belirlendi.

3.2. Kardiyak Degerlendirme

Tim olgular fizik muayene, telekardiyografi, ekokardiyografi ve kalp
kateterizasyonu bulgularina gore; 6nce siyanotik ve asiyanotik, daha sonra da kendi i¢inde
pulmoner hipertansiyonu olanlar ve olmayanlar seklinde 4 gruba ayrildi. Birinci grup;
siyanotik ve PH (+) olanlar (TAPVD, TAK, BAT, DORV + VSD + PH), 2. grup; siyanotik
ve PH (-) olanlar (TOF, DORYV, basit BAT), 3. grup; asiyanotik ve PH (+) olanlar
(VSD+ASD, PDA), 4. grup; asiyanotik ve PH (-) olanlar (VSD (kiiciik), PS) seklinde
secildi. Hastalik siddetini belirlemede; kompleks siyanotik hastalarda kateter-anjiografi
sirasinda aortadan alinan kan ornegindeki oksijen saturasyonu, soldan saga santh
hastalarda oksimetrik ¢alismada hesaplanan Qp/Qs oranlari ve obstruktif tip lezyonlu

hastalarda PS ve AS’lerde kateter sirasinda belirlenen basing gradientleri esas olarak alindi.
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Gruplarin hastalik siddeti; siyanotik PH (-) grupta arteriyel oksijen saturasyonuna,
asiyanotik ve siyanotik PH (+) grupta PA/Ao sistolik basing oranina, asiyanotik PH (-)
grupta ise Qp/Qs orani veya kapak gradiyentine gore hafif, orta ve agir siddette olmak
tizere belirlendi. Olgularin yarisinda soldan saga sant olmadigindan Qp/Qs orani
hesaplanmadi. Hastalarin ameliyat sonrasi kontrol ekokardiyografik incelemelerinde
yamadan kacagi saptananlar ile 2. ve 3. dereceden kapak yetmezligi olanlar 6nemli

rezidiiel defektli olarak kabul edildi.

3.3. Niitrisyonel Degerlendirme

3.3.1. Antropometrik 6l¢iimler

Olgularin viicut agirligi, boy ve bas ¢evresi standartlara uygun bigimde ayni hekim
tarafindan 6l¢tildii. Tart1 islemi ¢ocuklar tamamen ¢iplak, boy 6l¢iimii ise yatar durumda
iken yapildi. Elde edilen veriler Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO) Epi-6 isimli niitrisyonel
degerlendirme programina gore degerlendirildi. Olgularin yasa goére agirlik, boya goére
agirlik (ideal agirlik) ve boy yaslart es kronolojik yas 50. persentil degerlerine gore
hesaplandi. Ayrica yasa ve cinse gore normal dagilim formiiliinden agirlik ve boy standart
deviasyon skorlart (sds) hesaplandi. Gomez ve Waterlow siniflamalarina goére
malniitrisyon dereceleri belirlendi. Ayni sekilde kontrol grubunun viicut agirhigi, boy, bas
cevresi Olciildii ve Epi-6 programina veriler girilerek olgularin persentil ve z skorlar
hesaplandi. Program bazi verileri orantisiz buldugu icin bazi olgularin ideal agirliklarim

hesaplamadi. Bu nedenle ideal agirligi gésteren tablolarda her zaman 40 olgu yer almadi.

3.3.2. Diyet Alim OyKiisii

Preoperatif donemde ebeveynlerle goriisiildigi zaman olgular yaslar itibariyle
farkl1 diyetler almakta idi. Tiim olgularin annelerinden ayni hekim tarafindan bilgi
edinilerek son 3 giinde tiiketilen yiyecek ve igecekler nitelik ve nicelik olarak kaydedildi.
Olgularin aldig1 anne siitli miktar1 bilinmedigi i¢in giinlik aldiklar1 ortalama kalori ve
protein miktarlar1 hesaplanamadi. Olgular degisen siirelerde anne siitii almig, ardindan veya
beraberinde formiil mama/ek besine ge¢mislerdi. Sadece ek gidanin kalori hesab1 saglikli
sonu¢ vermemekteydi. {1k gériismede alt1 aydan kiiciik olup sadece anne siitii alanlar ve alti
ay Ustlinde olup anne siitii + ek besin alanlar ‘yasina uygun besleniyor’seklinde siniflandi.
Yasina uygun beslenmeyen hastalar, ek besine adaptasyonda zorlanan, kilo alamayanlar ile

viicut agirligi ve boy persentili 10°un altinda olanlara diyet uzmani tarafindan 6nerilerde
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bulunuldu. Izlemde protein ve kalori miktar1 tolere edebildikleri kadar arttirildi. Diyetisyen
yardimi almak veya yliksek kalorili beslenme 6nerisinde bulunmak her ne kadar ¢alismaya

miidahale gibi goziikse de malniitrisyonu tedavi etmemenin etik olmayacagi kanisindayiz.

3.3.3. Malniitrisyon Degerlendirilmesi

Tim olgularin malniitrisyon derecesi, hazirlanmis standart cetveller yardimi ile
yasa gore agirlik oran1 (Gomez siniflamasi) ve boya goére agirlik yiizdeleri kullanilarak
hafif, orta ve agir derecede malniitrisyon olmak tizere siniflandirildi. Bununla beraber
Waterlaw siniflamasi (yasa gore boy, boya gore agirlik) kullanilarak da tiim olgularin
malniitrisyon stireleri (akut, kronik ve kronik zeminde akut malniitrisyon) kaydedildi.

Oncelikle kalp hastaligi tipi ile beslenme durumu arasindaki iliski arastirildi.
Siyanotik ve asiyanotik dogumsal kalp hastaligi olanlar biiyiime parametreleri tizerinden
hem kendi aralarinda hem kontrol grubu ile kiyaslandi. Bir yillik izlem sonunda halen
malniitre olan hastalar bireysel faktorler incelenerek tartisildi. Biiytime yakalamasim

etkileyen faktorler degerlendirildi.

3.4. Calismaya Dahil Edilen Laboratuvar Parametrelerinin Tayin Yontemi

Tim olgulardan preoperatif déonemde herhangi bir periferik venden aymi giin
calistirllmak {izere aclik kan oOrnegi alinarak tam kan sayimi, karaciger ve bdbrek
fonksiyon testleri, serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri 6l¢iildii. Postoperatif 3. ay ve 1.
yilda serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri tekrar 6l¢iildi.

Tim olgularin tam kan sayimi i¢in Coulter STKS hiicre analizérii kullanildi.
Bobrek fonksiyon testleri (kan tire azotu-BUN, kreatinin-kr) ve karaciger enzimleri (alanin
aminotransferaz-ALT, aspartat aminotransferaz-AST) icin Roche Moduler otoanalizor
biyokimyasal yontemleri kullanildi.

Serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri IMMULITE 1000 immunometrik ¢alisma ile 6l¢tildi.

3.5. Ek Bilgiler

Ebeveynlerle yapilan goriismelerde biiylimeyi etkileyebilecegi diisiiniilen; yasanilan
yer, anne egitim durumu, sosyoekonomik durum, hastanin dogum agirligi, gestasyonel
hafta, gecirilen enfeksiyon sayisi ve tipi, hastaneye yatis Oykiisii, beslenme durumlari,
kullanilan ilag¢lar ve siireleri hakkinda bilgi alindi.

Tiim hastalarin ebeveynlerine, yapilacak arastirma hakkinda bilgi verildikten sonra

goniillii denek bilgilendirme formu okutularak onaylar1 alindi. Caligsma sonunda elde edilen
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verilerle tiim hastalarin preoperatif donemden postoperatif doneme uzanan 1 yillik biiytime
izlemi yapildi ve serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri incelendi. Hastalarin preoperatif,
postoperatif 3.ay ve 1.yilda alinan serumundan ¢alisilan IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinin
biiylime ile korelasyonu arastirildi. Bu degerler hem kendi aralarinda hem de kontrol grubu

ile kiyaslanda.

3.6. Istatistik

Grup varyanslarinin homojenligine Levene’s testi ile bakildi. Degiskenlerin normal
dagilima uyumu Shapiro-Wilk testi ile kontrol edildi. Normal dagilim gosteren ve
varyanslart homojen olan degiskenler parametrik testler ile degerlendirildi. Parametrik
testler i¢in gereken 6n sartlarin saglanmamasi durumunda parametrik olmayan istatistiksel
analiz yontemleri uygulandi. Bagimsiz iki grup karsilastirilirken Mann-Whitney U testi,

bagimli ti¢ grup karsilastirilirken Friedmann testi, bagimsiz ii¢ grup karsilastirilirken

Kruskall-Wallis testi kullanilda.
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4. BULGULAR

Calisma grubumuz 26°si erkek (% 65), 14’1 kiz (% 35) ve yas ortalamasi 8.61+6.15
ay (0.1-22 ay) arasinda olan toplam 40 ¢ocuktan olugsmaktadir. Hastalar 20’si siyanotik,
20’si asiyanotik olmak tizere iki grupta incelendi. Olgular kalp hastaligi tipine gore 5’1 (%o
12.5) siyanotik PH olanlar, 15’1 (% 37.5) siyanotik PH olmayanlar, 12’si (% 30) asiyanotik
PH olanlar, 8’1 (% 20) asiyanotik PH olmayanlar seklinde 4 alt gruba boliindii (Tablo 4.1).
Iki grup arasinda yas, cinsiyet, dogum agirlig1, kalp hastaliginin siddeti, anne siitii alma
durumu, ek gidaya ge¢cme durumu, ailenin sosyoekonomik diizeyi, anne egitim durumu

parametrelerinde 6nemli fark saptanmadi. Gruplar homojendi.

Tablo 4.1. Hastalarin kalp hastalig1 tipine gore dagilimi

Kalp hastaligi Siyanotik Asiyanotik Total
Siyanotik+PH (+) 5 0 5
Siyanotik+PH (-) 15 0 15
Asiyanotik+PH (+) 0 12 12
Asiyanotik+PH (-) 0 8 8
Total 20 20 40

Hastalarin higbirisi prenatal tani almamisti. Kalp hastaligi etyolojisinde rol alan
konjenital enfeksiyon veya gebelikte alkol alimi Gykiisii yoktu. Asiyanotik hastalarin
ailesinde daha fazla olmak tizere olgularin dokuzunda (% 22.5) anne ve baba arasinda
akrabalik vardi (p<0.05). Hastalardan 7°sine (% 17.5) calisma 6ncesi palyatif ameliyat
uygulanmisti.

Olgularin 11’inin ailesi (% 27.5) asgari iicret ve altinda (<500 YTL) aylik gelire
sahipken, 22’inin (% 55) ailesinin aylik geliri 500-1000 YTL, 7’sininki (% 17.5) >1000
YTL idi. Hastalarin 21’inin (% 52.5) annesi ilkokul, 5’inin (% 12.5) yiiksek okul
mezunuyken 4’{iniin (% 10) annesi okur yazar degildi.

Olgularin beslenme durumlari incelendiginde 29 hastanin (% 72.5) anne siitiinii
uygun siirede veya calisma baslangicinda halen aldigi, 10 hastanin (% 25) ek gidaya 6.
aydan sonra basladigi goriildii. Alinan anne siitli miktar1 bilinmedigi i¢in ve ¢ogu hasta

anne siitii ile beslendigi i¢in olgularin giinliik kalori ve protein tiiketimi hesaplanamadi.
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Kalp hastalig1 siddetine gore iki grup arasinda fark yoktu, 28/40 olguda (% 70) kalp
hastalig1 agirdi. Kalp hastaliginin siddeti gruplar arasinda fark gostermese de (p>0.05), PH
olsun veya olmasin asiyanotik grupta daha agirdi. Asiyanotik PH (+) olan olgular PH (-)
olgulara gore sayica fazlaydi. Hastalik siddetinin gruplara gore dagilimi Tablo 4.2.°de

gosterilmistir.

Tablo 4.2. Kalp hastalig1 siddetinin gruplara gore dagilimi

Kalp hastalig siddeti hafif orta agwr total

siyanotik+PH (+) 0 1 4 5
siyanotik+PH (-) 5 3 7 15
asiyanotik+PH (+) 0 1 11 12
asiyanotik+PH (-) 1 1 6 8
Total 6 6 28 40

Kontrol grubu olarak belirlenen 32 olgunun yas ortalamasi ¢alisma grubundan daha
biiytiktii (p<0.05). Kontrol, siyanotik ve asiyanotik gruplarin viicut agirhigi, viicut agirligi z
skoru, boy, boy z skoru, bas gevresi, boya gore agirlik z skoru, IGF-1 ve IGFBP-3
ortalamalar1 Tablo 4.3.’de ozetlenmistir. Ug grup bu parametreler {izerinden
karsilagtirildiginda kontrol grubunun ortalama degerleri IGF-1 haricinde anlamli yiiksek
bulundu (p<0.05). IGF-1 ortalamasi asiyanotik grupta daha duisiik olmakla birlikte bu fark

istatistiksel olarak anlamli degildi.

39




Tablo 4.3. Ameliyat 6ncesi ti¢ grubun viicut agirligi, boy, bas ¢evresi, boya gore agirlik z

skorlari, IGF-1 ve IGFBP-3 ortalama, standart sapma, minimum ve

maksimum degerlerinin karsilastirilmasi

Siyanotik Asiyanotik Kontrol p
VA (gr) 669412840 61031853 10.050£2512 .
(2450-12,800) (2870-9850) (4950-15,300)
VA z skoru -0.99+1.18 -2.39+0.86 0.27+0.97 .
(-3,12- (H)1,67) (-4,49-(-)0,73) (-1,27-(£)2,07)
Boy (cm) 66,10£12,67 66,918.55 76.3£9.2 .
(45,7-82,5) (47,2-80) (58-92)
Boy z skoru -0.52£1.17 -1.19£1.16 0.33%£0.79 .
(-2,71- (+)1,20) (-3,55-(+)0,57) (-1,34-(+)2,08)
BC (cm) 41,4145,35 41,60£3,65 45.53+3.18 .
(32,5-48.5) (33-46.,7) (38-51)
Boya gore agirhk -0.98+1.30 -2.1610.65 0.15+0.97 .
z skoru (-2,43-(+)2,16) (-3,59-(-)0,86) (-1,63-(+)2,19)
IGF-1 (ng/ml) 43.14£25.9 32.85+7.87 44.714+20.81 o
(15-120) (25-50) (25-111)
IGFBP-3 (ug/ml) 2.03£1.17 1.80£0.95 2.8240.83 .
(0,79-5) (0,50-3,6) (1,7-5,5)

* p<0.05 ad=p>0.05

4.1. Ameliyat 6ncesi donem

Ameliyat oncesi donemde olgularin 26’s1 (% 65) furosemid, ACE inhibitorii,
digoksin iceren ila¢ tedavisi almaktaydi. Olgularin 14t (% 35) ilagsiz izleniyordu.
Asiyanotik hastalarin % 60’1 ilag kullanirken, siyanotik grubun % 40’1 ilag¢ almaktaydi. Ilag
kullaniminda iki grup arasinda anlamli fark saptandi (p<0.05). Hastalarin % 27.5°da sik
enfeksiyon Oykiisti vardi. Ameliyat 6ncesi sik enfeksiyon gegirme durumu ve hastaneye
yatis Oykiisii yine asiyanotik grupta daha sik bulundu (p<0.05). Siyanotik olgularin
hemoglobin degerleri beklendigi gibi asiyanotik gruba gore daha yiiksek bulundu (p<0.05).
Siyanotik olgularin Hb ortalamasi 15.10+£3.15 gr/dl, asiyanotik grubun Hb ortalamasi
13.17£2.45 gr/dl idi.
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Olgularin ameliyat 6ncesi % 50°sinin viicut agirligi persentili 3’iin altinda idi,
bunlarin ¢ogu asiyanotik gruptandi (p<0.05) (Tablo 4.4). Asiyanotik gruptaki olgularin VA
sds ortalamast —-2.39+0.86 iken siyanotik grubun ortalamasi —0.99+1.18, kontrol
grubununki ise 0.27£0.97 bulundu (p<0.05). Bu sonuca goére malniitrisyon
degerlendirilmesinde ¢ok degerli olan VA z skoru asiyanotik grupta anlamli 6l¢itide diisiik
bulundu. (Tablo 4.3.). Olgularin % 15’inin boy persentili <3 p olup bu degerler asiyanotik
hastalarda anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.05) (Tablo 4.4.). Benzer sekilde olgularin
% 25’inin bas ¢evresi persentili <3 p olup bu degerler asiyanotik hastalarda anlamli
derecede diisik bulundu (p<0.05). Asiyanotik grubun % 40’min, siyanotik grubun %
10’unun bas gevresi persentili <3 p idi. Bas gevresi persentili >50 p olanlar siyanotik
grubun % 30’unu, asiyanotik grubun % 15’ini olusturmaktaydi. U¢ grubun boy z skorlarina
bakildiginda siyanotik grubun —0.52+1.17, asiyanotik grubun -1.19£1.16, Kkontrol
grubunun 0.33+0.79 oldugu belirlendi ve asiyanotik grubun boy z skorlarinin anlaml
dusiik oldugu saptandi. Hastalarin 3’tintin (% 7.5) viicut agirligi, 11°inin (% 27.5) boyu,
9’unun (% 22.5) bas ¢evresi >50 p idi ve bu grubun c¢ogunlugu siyanotik hastalardan
olusmaktaydi. Olgularin boya gore agirlik persentilleri ve boya gore agirhik z skoru

asiyanotik grupta daha diistiktii (p<0.05) (Tablo 4.3).

Tablo 4.4. Ameliyat 6ncesi iki hasta grubunun VA ve boy persentilleri

VA persentili <3p 3-10p 10-25p | 25-50p >S50p Total
Siyanotik 4 4 6 3 3 20
Asiyanotik 16 2 2 0 0 20
Total 20 (%50) 6 (%15) | 8(%20) | 3 (%7.5) | 3 (%7.5) 40
Boy persentili <3p 3-10p 10-25p | 25-50p >50p Total
Siyanotik 2 4 4 2 8 20
Asiyanotik 4 5 4 4 3 20
Total 6 (%15) 9(%22) | 8(%20) | 6 (%15) | 11 (%28) 40

Ideal agirliklarina gére hastalarin % 78.4°ti, Gomez siiflamasina gore % 74.4’i
malniitre idi. Ideal agirhiga gére malniitre olgularin % 62’si asiyanotik gruptandi, 16 olguda

(% 43.2) 1. derece, 12 olguda (% 32.4) 2. derece, 1 olguda (% 2.7) 3. derece malniitrisyon
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tespit edildi. Malniitrisyon derecesi 2-3 arasinda olanlar ¢ogunlukla asiyanotik gruptandi,
1. derece olanlar ise siyanotik grupta yogunlagmisti (Tablo 4.5-4.6). Ayrica siyanotik
gruptaki 20 olgunun 7’sinde ameliyat 6ncesi malniitrisyon yoktu.

Waterlow siniflamasina gére 18 hastada (% 46.2) akut malniitrisyon, 1 hastada (%
2.6) kronik malniitrisyon, 13 hastada (% 33.3) kronik zeminde akut malniitrisyon, 7
hastada (% 17.9) normal biliytime mevcuttu (Tablo 4.7). Boya gore agirhigin persentili,
ideal agirliga gére malniitrisyon, Gomez ve Waterlow’a gére malniitrisyon parametreleri
asiyanotik grupta anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.05). Waterlow siniflamasina gére

asiyanotik grubun % 50’sinde kronik zeminde akut malniitrisyon vardi.

Tablo 4.5. Ameliyat 6ncesi ideal agirliga gore malniitrisyon derecesi

Preoperatif Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik p
1.derece 9 (% 50) 7 (% 36.8)

2.derece 2(%11.1) 10 (% 52.6)

3.derece 0 1 (% 5.3) <0.05
Total malniitrisyon 11 (% 61.1) 19 (% 94.7)

Malniitrisyon yok 7 (% 38.9) 1(%5.3)

Tablo 4.6. Ameliyat 6ncesi GOMEZ’e gore malniitrisyon derecesi

Preoperatif Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik

1.derece 6 (% 31.6) 4 (% 20)

2.derece 4 (% 21.1) 13 (% 65)

3.derece 0 2 (% 10) <0.05
Total malniitrisyon 10 (% 52.6) 19 (% 95)

Malniitrisyon yok 9 (% 47.4) 1(%5)
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Tablo 4.7. Ameliyat 6ncesi Waterlow’a gore malniitrisyon durumu

Preoperatif Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik
Akut malniitrisyon 9% 47.4) 9 (% 45)
Kronik malniitrisyon 1(% 5.3) 0
<0.05
Kronik zeminde akut malniitrisyon 3 (% 15.8) 10 (% 50)
Normal 6 (% 31.5) 1(%5)

Olgularin % 75’de kalp yetmezligi klinigi ve bununla uyumlu olarak 2/3 ve
fazlasinda takipne, tasikardi, hepatomegali, kardiyomegali gibi fizik muayene bulgulari
mevcuttu. Takipne, tagikardi ve kardiyomegali varligi iki grup arasinda fark etmezken,
hepatomegali ve kalp yetmezligi asiyanotik grupta anlamli derecede fazla saptandi.
Ameliyat 6ncesi kalp yetmezligi klinigi asiyanotik 20 olgunun hepsinde varken, siyanotik
grubun % 50’de mevcuttu.

IGF-1 ortalamasi siyanotik grupta 43.14+25.9 ng/ml, asiyanotik grupta 32.85+7.87
ng/ml, kontrol grubunda 44.71+20.81 ng/ml olarak belirlendi ve gruplar arasinda
istatistiksel fark saptanmadi. Fakat siyanotik ve kontrol grubunun ortalama degerleri
birbirine ¢ok yakinken asiyanotik grubun ortalamasinin diisiik olusu dikkat ¢ekici idi.
IGFBP-3 ortalamas siyanotik grupta 2.03+1.17 ug/ml, asiyanotik grupta 1.80+0.95 ug/ml,
kontrol grubunda 2.8240.83 ug/ml bulundu ve kontrol grubunun sonucu ameliyat 6ncesi
hem siyanotik hem asiyanotik gruptan anlamli farklilik gosteriyordu (p<0.05)(Tablo 4.3).

Ayrica ameliyat oncesi kizlarin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamasi erkeklere gore
yiksekti (p<0.05). Kizlarin IGF-1 ortalamast 43.95+20.29 ng/ml iken erkeklerin
34.78+£18.87 ng/ml idi. Kizlarin IGFBP-3 ortalamasi 2.56+1.33 ug/ml, erkeklerinki
1.57£0.69 ug/1 olarak belirlendi.

4.1.1. Pulmoner Hipertansiyon

Pulmoner hipertansiyonun antropometrik ve biyokimyasal parametreler tizerindeki
etkisini degerlendirebilmek icin 40 olgu, PH (+) (n=17), PH (-) (n=23) olmak tizere iki
gruba ayrilarak incelendi. Ameliyat 6ncesi ve sonrasi antropometrik 6l¢timlerin ve klinik

ozelliklerin karsilastirilmasi Tablo 4.8’de 6zetlenmistir.
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Tablo 4.8. PH olan ve olmayan gruplarin karsilagtirilmasi

PH (-) (n=23) PH (+) (n=17) p
Kalp hst. siddeti (agir) % 56 % 88 *
[lag kullanim siklig % 47 % 88 *
Yagina uygun AS alimi % 86 % 52 *
Preop.sik enfeksiyon Oykiisii % 13 % 47 *
Preop.malniitrisyon derecesi >2 olanlar % 14 % 62 *
Preop.kalp yetmezIigi klinigi % 60 % 94 *
Tab. Malniitrisyon derecesi >2 olanlar %9 % 75 *
Postop. 1. y1lda malniitre olanlar % 8 % 41 *
Preop. VA z skoru ortalamasi -1.32+1.22 2.19+1.11 *
Preop. Boya gore agirlik z skoru ortalamasi -1.20+1.21 -2.10+0.92 *
Tab. Boya gore agirlik z skoru ortalamasi -0.99+1.32 -2.15+0.90 *
Postop. 3.ay Boya gore agirhk z skoru -0.69+0.81 -1.43+0.95 *
ortalamasi
Preop IGF-1 ortalamasi (ng/ml) 42.25+24.1 32.2+8.56 ad
Preop IGFBP-3 ortalamasi (ug/ml) 2.11£1.18 1.66+0,83 ad

* p<0.05 ad=p>0.05

4.2. Perioperatif ve postoperatif donem

Perioperatif ve postoperatif donemde gelisen enfeksiyon, SIRS, akciger sorunlari,
diafram paralizi, PH kriz, ritm ve norolojik komplikasyon sikligi agisindan iki grup
arasinda Onemli fark saptanmadi. Bununla beraber ritm komplikasyonu % 62 oraninda
siyanotik hastalarda daha fazla gozlemlendi. Norolojik komplikasyon sadece siyanotik
grupta 4 hastada belirlendi, asiyanotik grupta yoktu. Postoperatif donemde olgularin %
17.5’inde klinik 6nemi olan rezidiiel defekt belirlendi, gruplar arasinda rezidiiel defekt

acisindan fark saptanmadi (p>0.05). Olgularda perioperatif ve postoperatif dénemde

gelisen komplikasyonlarin ayrintilar1 Tablo 4.9.’da belirtilmistir.
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Tablo 4.9. Komplikasyonlar

Komplikasyonlar Siyanotik Asiyanotik Total p

enfeksiyon yok 7 8 15 ad
var 13 12 25

ritm bozuklugu yok 10 14 24 ad
var 10 6 16

akciger komplikasyonu yok 17 17 34 ad
var 3 3 6

PH kriz yok 20 19 39 ad
var 0 1 1

norolojik komplikasyon yok 16 20 36 ad
var 4 0 4

SIRS yok 19 19 38 ad
var 1 1 2

diafragma paralizi yok 15 18 33 ad
var 5 2 7

‘ad’p>0.05 ile simgelenmistir.

4.3. Taburculuk Dénemi

Olgular hastaneden ayrilirken yapilan antropometrik olgiimlerden boy ve basg
cevresi persentili, boy z skoru iki grup arasinda farkli degildi. Ameliyat oncesi siyanotik
grubun viicut agirligl ortalamasi 669442840 gr iken taburculukta 6908+2823 gr idi.
Asiyanotik grubun ameliyat oncesi viicut agirligi ortalamast 6103+1853 gr iken
taburculukta 60951854 gr idi. Bununla beraber asiyanotik grupta viicut agirlig1 persentili,
viicut agirligl z skoru, boya gore agirhigin z skoru anlamhi diizeyde diisiik, ideal agirliga
gore olan malniitrisyon derecesi Onemli derecede yiiksek bulundu (Tablo 4.10.).
Taburculukta malniitrisyonu olmayan 13 olgunun 12’si (% 92) siyanotik gruptan idi. ikinci
derece malniitrisyonu olan 14 olgunun 13’4 (% 92) asiyanotik gruptan idi. Gomez
siniflamasina gore olan malniitrisyon derecesi yine asiyanotiklerde belirgin derecede
yiiksekti (p<0.05). Gomeze gore 2. derece malniitre olan olgularin % 76°st (13/17), 3.
derece malniitre olanlarin ise % 75°1 (3/4) asiyanotik gruba dahil olgulardan olusmaktaydi
(Tablo 4.10.). Kalp hastaligi tipine gore olan 4 alt grupta viicut agirligi, boy ve bas gevresi
persentilleri farksizken, boya gore agirligin persentili asiyanotik PH (+) olan grupta diisiik

bulundu. Bu gruptaki 12 hastanin 11’inin (% 91) boya goére agirhigin persentili <3 idi.

45




Waterlow siniflamasina gore siyanotik hastalarin % 42.1°i taburculukta normalken,

asiyanotik olgularin % 50’sinde kronik zeminde akut malniitrisyon mevcuttu (Tablo 4.11).

Bu durum iki grup arasinda anlamli fark olusmasina sebep olmakta idi.

Tablo 4.10. Taburculuk doneminde siyanotik ve asiyanotik grubun ideal agirliga, Gomez’e
gore malniitrisyon derecelerinin ve viicut agirligi, boy, boya gore agirlik z

skorlarinin karsilastirilmasi

[A’ya gore Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik P
1.derece 6 (% 31.5) 5(% 26.3)
2.derece 1(%5.3) 13 (% 68.4)
3.derece 0 0 <0.05
Total malniitrisyon 7 (% 36.8) 19 (% 94.7)
Malniitrisyon yok 12 (% 63.2) 1(% 5.3)
GOMEZ’e gore Malniitrisyon
1.derece 6 (% 30) 3 (% 15)
2.derece 4 (% 20) 13 (% 65)
3.derece 1(%)5) 3 (% 15) <0.05
Total malniitrisyon 11 (% 55) 19 (% 95)
Malniitrisyon yok 9 (% 45) 1(%)5)
Z skorlar ortalamalan
VA sds -1.23£1.20 -2.51+0.84 <0.05
Boy sds -0.97£1.46 -1.31£1.22 >0.05
Boya gore agirlik sds -0.76£1.31 -2.20%0.77 <0.05
Tablo 4.11. Taburculuk dénemi Waterlow’a gére malniitrisyon durumu
Taburculuk Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik P
Akut Malniitrisyon 5 (% 26.3) 9 (% 45)
Kronik Malniitrisyon 4 (%21.1) 0

<0.05
Kronik zeminde akut malniitrisyon 2 (% 10.5) 10 (% 50)
Normal 8 (% 42.1) 1(%5)
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4.4. Postoperatif birinci ay kontrolii

Olgularin 1. ay kontroliindeki niitrisyonel degerlendirilmesinde boy ve bas ¢evresi,
boy z skoru, boya gore agirlik persentili ve boya gore agirlik z skorunda iki grup arasinda
fark yokken viicut agirligi persentili, viicut agirligt z skoru asiyanotik grupta Snemli
derecede diisiik bulundu (Tablo 4.12). Ameliyat 6ncesi siyanotik grubun viicut agirlig
ortalamast 669412840 gr iken ameliyat sonrasi 1. ay kontroliinde 702242847 gr idi.
Asiyanotik grubun ameliyat oncesi viicut agirligi ortalamasi 6103£1853 gr iken 1. ay
kontroliinde 69541672 gr idi. Ameliyat dncesi ve taburculuk déneminde boya gore agirlik
z skoru asiyanotik grupta belirgin diisiikken 1. ay kontroliinde bu parametrede gruplar arasi
fark kayboldu. Siyanotik grubun % 68’inin viicut agirligi >3p iken asiyanotik grubun %
50’sinin viicut agirligi <3p saptandi. Viicut agirligi <3p olan olgularin yaridan fazlasinm
asiyanotik PH (+)’I1 hastalar olusturmaktaydi. Iki grubun ideal agirliga gére malniitrisyon
derecesi farkli degildi. Her iki grupta da 1. ayda ideal agirliga gore 3. derece malniitrisyonu
olan yoktu, 2. derece malniitrisyonu olanlarin hepsi asiyanotik gruptan idi. Gomez
malniitrisyon derecesi asiyanotik grupta anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Siyanotik
grubun % 44.4’tinde 1. ay kontroliinde malniitrisyon bulunmazken asiyanotik grubun %
95’1 Gomez’e gére malniitre idi (Tablo 4.13). Gruplar arasinda Waterlow’a gére anlamli
fark saptanmasa da siyanotik grupta % 31.6, asiyanotik grupta % 5 oraninda biiyiimesi

normal olgu vardi (Tablo 4.14).

Tablo 4.12. Olgularin 1.ay kontroliindeki z skorlar1 ortalamalari

l.ay Siyanotik Asiyanotik p

VA sds -1.04£1.32 -1.9840.72 *

Boy sds -0.56%1.20 -1.16%1.05 p>0.05

Boya gore agirhk sds -0.85+1.13 -1.49+1.08 p>0.05
*p<0,05
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Tablo 4.13. Ameliyat sonrasi 1. ay kontroliinde siyanotik ve asiyanotik grubun Gomez’e

gore ve ideal agirliga gére malniitrisyon derecelerinin karsilagtirilmasi

IA’ya gore Malniitrisyon

Siyanotik (n=20) | Asiyanotik (n=20) | p
1.derece 10 (% 55.6) 11 (% 57.9) >0.05
2.derece 0 4 (% 21.1)
3.derece 0 0
Total malniitrisyon 10 (% 55.6) 16 (% 78.9)

Malnutriyon yok 8 (% 44.4) 4 (% 21.1)
GOMEZ’e gore Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik p
1.derece 9(%47.4) 10 (% 50) <0.05
2.derece 2 (% 10.5) 9 (% 45)
3.derece 1(%5.3) 0
Total malniitrisyon 12 (% 63.2) 19 (% 95)
Malniitrisyon yok 8 (% 44.4) 1(%5)
Tablo 4.14. Birinci ay kontroliinde Waterlow’a gore malniitrisyon durumu
Taburculuk Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik p
Akut malniitrisyon 7 (% 36.8) 9 (% 45)
Kronik malniitrisyon 3 (% 15.8) 3 (% 15)

>0.05
Kronik zeminde akut malniitrisyon 3 (% 15.8) 7 (% 35)
Normal 6 (% 31.6) 1(%5)

4.5. Postoperatif iiciincii ay kontrolii

Postoperatif 3. ayda gruplarin boy, bas ¢evresi persentilleri, boy z skoru arasinda

fark yoktu. Viicut agirligi persentili, viicut agirligi z skoru, boya gore agirlik persentili ve z

skoru asiyanotik grupta anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.05) (Tablo 4.15). Boya gore

agirlik persentili 3°{in altinda olan 6 hastanin hepsi asiyanotik gruptandi. Boya gore agirlik

z skoru her ne kadar iki grup arasinda farkli olsa da zaman i¢indeki seyirlerine gore her iki
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grubun da z skorlar1 yiikselme egilimindeydi. Ideal agirliga, Gomez’e, Waterlow’a gore

malniitrisyon dereceleri gruplar arasinda farkli degildi (p>0.05). Siyanotik grupta ideal

agirliga gére malniitrisyon oran1 % 35 bulundu, olgularin hepsi 1. derece malniitre idi.

Asiyanotik grubun % 65°1 (% 50°si 1.derece, % 15°1 2.derece olmak {izere) 3.ayda halen

malniitre idi. Waterlow siniflamasina goére siyanotik grubun % 50°’si, asiyanotik grubun %

15’1 normal biiytime gosterdi (Tablo 4.16.-4.17).

Tablo 4.15. Olgularin 3.ay kontroliindeki z skorlar1 ortalamalari

3.ay kontrolii Siyanotik Asiyanotik p
VA sds -0.98+1.14 -1.81£0.83 *
Boy sds -0.69£1.24 -1£1.07 p>0.05
Boya gore agirhik sds -0.60+0.73 -1.41£0.97 *

* p<0,05

Tablo 4.16. Ameliyat sonrasi 3.ayda siyanotik ve asiyanotik gruplarin ideal agirliga ve

Gomez’e gbre malniitrisyon derecelerinin karsilastirilmasi

IA’ya gore Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik P
1.derece 7 (% 35) 10 (% 50)

2.derece 0 3 (% 15)

3.derece 0 0 >0.05
Total malniitrisyon 7 (% 35) 13 (% 65)

Malniitrisyon yok 13 (% 65) 7 (% 35)

GOMEZ’e gore Malniitrisyon

1.derece 10 (% 50) 9 (% 45)

2.derece 2 (% 10) 7 (% 35)

3.derece 0 0 >0.05
Total malniitrisyon 12 (% 60) 16 (% 80)

Malniitrisyon yok 8 (% 40) 4 (% 20)
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Tablo 4.17. Ameliyat sonrasi1 3.ayda Waterlow’a gore malniitrisyon durumu

Taburculuk Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik P
Akut Malniitrisyon 3 (% 15) 9 (% 45)
Kronik malniitrisyon 3 (% 15) 3(% 15)

>0.05
Kronik zeminde akut malniitrisyon 4 (% 20) 5 (% 25)
Normal 10 (% 50) 3 (% 15)

Olgularin 3. ayda ideal agirliklarina gore malniitrisyon durumuna bakildiginda iki

grup arasinda anlamli fark saptanmadi. Kalp hastalig1 tipine gore diizenlenen alt gruplarda

asiyanotik PH (+) olan olgularin

yakalayamadigini saptadik (Tablo 4.18).

83’lintin postoperatif 3 ayda yasitlarini

Tablo 4.18. Postoperatif 3. ayda ideal agirliga gore alt gruplarin malniitrisyon durumu

Postop 3. ay malniitrisyon Var Yok Total
Siyanotik+PH (+) 1 4 5
Siyanotik+PH (-) 6 9 15
Asiyanotik+PH (+) 10 2 12
Asiyanotik+PH (-) 3 5 8
Total 20 20 40

Ameliyat sonrasi 3. ay kontroliinde siyanotik grupta IGF-1 ortalamasi 70.2+36.3
ng/ml, asiyanotik grupta 54.17£21.5 ng/ml saptandi (p>0.05). IGFBP-3 ortalamasi ise
siyanotik grubun 2.72+1.17 ug/ml, asiyanotik grubun 2.24+0.86 ug/ml idi, iki grup
arasinda onemli fark yoktu. Kizlarin IGF-1 ortalamasi 82.124+37.90 ng/ml olup erkeklerden
51.91£19.84 daha yiiksekti (p<0.05). IGFBP-3 diizeylerinde cinsiyet farki belirgin degildi.

4.6. Postoperatif birinci y1l kontrolii
Bir yil siiren izlem sonunda siyanotik ve asiyanotik olgular arasinda viicut agirligi,
bas cevresi persentilleri, viicut agirhg ve boya gore agirlik z skoru arasinda fark

saptanmadi. Boy persentili ve boy z skoru ise asiyanotik grupta daha diisiik bulundu

50



(p<0.05) (Tablo 4.19). Bu farki olusturan neden asiyanotik hastalarin 3. ay-1. yil arasinda
boy z skorlarmin artmamasidir. Her iki grubun viicut agirligi, boy, boya gore agirlik z
skorlar1 ortalamasinin 1 yillik degisimi Tablo 4.20°de goriilmektedir. Ameliyat 6ncesi gibi
1. yil kontroliinde de boyu <3p olan 6 olgunun 4’1 (% 66) asiyanotik gruptan idi. Bu bize
diizeltici kalp ameliyatt sonrast kronik malniitrisyonun daha gili¢ diizeldigini
gostermektedir. 1ki gruptaki olgularin ideal agirlhiga, Gomez’e, Waterlow’a gore

malniitrisyon dereceleri arasinda fark saptanmadi (Tablo 4.21).

Tablo 05.19. Olgularin 1.y1l kontroliindeki z skorlar1 ortalamalar

1.y1l kontrolii Siyanotik Asiyanotik p

VA sds -0.43£1.35 -0.95+1.22 p>0.05
Boy sds -0.05+1.10 -1£1 *
Boya gore agirhik sds -0.39+1.16 -0.43+1.13 p>0.05
* p<0,05

Tablo 4.20. Olgularin 1 yillik z skoru izlemi

Siyanotik Preop | Taburculuk | Postop 1.ay | Postop 3.ay | Postop 1.y1l
VA sds -0.99 -1.23 -1.04 -0.98 -0.43
Boy sds -0.52 -0.97 -0.56 -0.69 -0.05
Boya gore agirhk sds | -0.98 -0.76 -0.85 -0.60 -0.39
Asiyanotik

VA sds -2.39 -2.5 -1.98 -1.81 -0.95
Boy sds -1.19 -1.31 -1.16 -1 -1
Boya gore agirhk sds | -2.16 2.2 -1.49 -1.41 -0.43
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Tablo 4.21. Ameliyat sonrasi 1. yilda siyanotik ve asiyanotik olgularin ideal agirlik,

GOMEZ ve Waterlow’a gére malniitrisyon derecelerinin karsilastirilmasi

IA’ya gore Malniitrisyon Siyanotik Asiyanotik p
1.derece 5 (% 25) 3 (% 15)

2.derece 0 1(%)5)

3.derece 0 0 >0.05
Total malniitrisyon 5 (% 25) 4 (% 20)

Malniitrisyon yok 15 (% 75) 16 (% 80)

GOMEZ’e gore Malniitrisyon

1.derece 8 (% 40) 10 (% 50)

2.derece 0 2 (% 10)

3.derece 0 0 >0.05
Total malniitrisyon 8 (% 40) 12 (% 60)

Malniitrisyon yok 12 (% 60) 8 (% 40)

Waterlow’a gore Malniitrisyon

Akut Malntitrisyon 4 (% 20) 2 (% 10)

Kronik malniitrisyon 1(%)5) 5(% 25)

Kronik zeminde akut | 1 (% 5) 4 (% 20) >0.05
malniitrisyon

Normal 14 (% 70) 9 (% 45)

Olgularin ameliyat sonrasi 1.y1lda serum IGF-1 diizeyi ortalamasi siyanotik grupta
66.2 £38.5 ng/ml, asiyanotik grupta 60.32+38.3 ng/mlsaptandi, iki grup arasinda
istatistiksel bir fark bulunmadi. 1 yillik izlemde serum diizeylerindeki degisim Tablo 4.22.
ve 4.23.”dadur.
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Tablo 4.22. Siyanotik grubun 1 yillik izlemde IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri

IGF-1 (ng/ml) Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Preop 15,00 120,00 43,1450 25,94164
Postop 3.ay 25,00 165,00 70,2053 36,30887
Postop 1.y1l 25,00 189,00 66,2050 38,59050

IGFBP3 (ug/ml)

Preop. 79 5,00 2,0365 1,17803
Postop 3.ay. 1,50 6,00 2,7237 1,17621
Postop 1.y1l 1,28 4,13 2,6685 ,77920

Tablo 4.23. Asiyanotik grubun 1 yillik izlemde IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri

IGF-1 (ng/ml) Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Preop 25,00 50,00 32,8500 7,87417
Postop 3.ay 25,20 112,00 54,1750 21,57140
Postop 1.y1l 25,00 150,00 60,3250 38,30020

IGFBP3 (ug/ml) Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Preop. ,50 3,60 1,8065 ,95067
Postop 3.ay. 1,18 4,20 2,2480 ,86653
Postop 1.y1l 92 5,00 2,2910 ,82812
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GRUPLARA GORE YILLIK SEYIR

A.SIYANOTIK GRUP
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Sekil 4.1. Siyanotik grubun IGF-1 diizeylerinin 1 yillik seyri

Siyanotik gruptaki 20 olgunun IGF-1 diizeylerinin 1 yillik seyrine bakildiginda 3.aydaki ve 1.yildaki degerin
preoperatif doneme goére anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.032).

54



34

3[4 -

204

154

955 Cl

1

PRECP 3AY 1.%I1L

Sekil 4.2. Siyanotik grubun IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyri

Siyanotik gruptaki 20 olgunun IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyrine bakildiginda 3.aydaki ve 1.yildaki
degerin preoperatif doneme gore anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.008).
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Sekil 4.3. Siyanotik grubun VA z skoru ortalamasinin 1 yillik seyri

Siyanotik gruptaki olgularin 1 yillik viicut agirligi z skoru degisimi incelendiginde 1.yilda bu deger 6nceki
Olgtimlere gore yiiksek bulunmustur (p=0.021).
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Sekil 4.4. Siyanotik grubun boy z skoru ortalamasinin 1 yillik seyri

Siyanotik gruptaki olgularin 1 yillik izleminde boy z skoru degisimi grafikte goriilmektedir. Ameliyat sonrasi
1.y1lda boy z skorunda anlaml1 yiikseklik saptanmistir (p=0.000).
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Tablo 4.24. Siyanotik olgularin ideal agirlifa gére malniitrisyon derecelerinin 1 yillik

seyri
Malniitrisyon Preop. Taburculuk Postop. 1.ay Postop.3.ay Postop. 1.y1l
1.derece 9 (% 50) 6 (% 31.5) 10 (% 55.6) 7 (% 35) 5 (% 25)
2.derece 2% 11.1) 1(%5.3) 0 0 0
3. derece 0 0 0 0 0
Malniitrisyon 11 (% 61.1) 7 (% 36.8) 10 (% 55.6) 7 (% 35) 5 (% 25)
var
Malniitrisyon 7 (% 38.9) 12 (% 63.2) 8 (% 44.4) 13 (% 65) 15 (% 75)
yok

Siyanotik olgularin ideal agirliga gére malniitrisyon derecelerinin 1 yillik seyri
Tablo 05.24.’de belirtilmistir. Siyanotik grupta ameliyat ncesi 3. derece malniitrisyonu
olan vakanin olmadigini, 2/20°de 2. derece malniitrisyon oldugunu belirledik. Siyanotik
olgular daha cok hafif malniitrisyon klinigi gostermektedirler. Bu hastalarin 1 yillik
malniitrisyon izlemine bakildiginda postoperatif yaklasik 3 ay hastanede kaldiklar1 igin
postoperatif 1. ayda malniitrisyonun oraninin arttigini, taburculukta azaldigini belirledik.

Sonug olarak ameliyat 6ncesi % 61.1 olan malniitrisyon siklig1 1. yilda % 25°e diismiistiir.

Tablo 4.25. Siyanotik olgularin Waterlow’a gore 1 yillik seyri

Preop. Taburculuk | Postop. 1.ay | Postop. 3.ay | Postop. 1.y1l
Akut Malniitrisyon 9(%474) |[5(%263) |7(%36.8) |3(%15) 4 (% 20)
Kronik malniitrisyon 1 (% 5.3) 4(%21.1) |3(%158) |3(%15) 1(%5)
Kronik zeminde akut malniitrisyon |3 (% 15.8) [2(% 10.5) |3 (% 15.8) |4 (% 20) 1(%5)
Normal 6(%31.5) |[8(%42.1) |6(%31.6) 10 (% 50) 14 (% 70)

Siyanotik olgularin Waterlow’a gore 1 yillik seyri Tablo 05.25.°de gosterilmistir.
Siyanotik olgularin ameliyat 6ncesi % 47.4 olan akut malniitrisyon siklig1 1. yilin sonunda
% 20’ye gerilerken niitrisyonel diizelmenin erken donemde, taburculuktan itibaren olmasi
dikkat cekicidir. Postoperatif 1. ay orandaki artis hastanede uzun siire kalmalar1 ile
iliskilendirilmistir. Kronik zeminde akut malniitrisyonun ilk 3 ay artmasi postoperatif
komplikasyonlara bagli olarak gelismistir. Sonug olarak normal ¢ocuk sayisi 1 yilda 6’dan

14’°¢ yiikselmistir.
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Sekil 4.5. Asiyanotik grubun IGF-1 diizeylerinin 1 yillik seyri

Asiyanotik gruptaki 20 olgunun IGF-1 diizeylerinin 1 yillik seyrine bakildiginda 3.aydaki ve 1.yildaki
degerin preoperatif doneme gore anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.003).
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Sekil 4.6. Asiyanotik grubun IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyri

Asiyanotik gruptaki 20 olgunun IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyrine bakildiginda 3.aydaki ve 1.yildaki
degerlerin birbirine yakin oldugu ve preoperatif doneme gore anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir
(p=0.022).
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Selik 4.7 Asiyanotik grubun VA z skoru ortalamasinin 1 yillik seyri

Asiyanotik gruptaki olgularin 1 yillik viicut agirhgr z skoru degisimi incelendiginde 1.yilda bu degerin
onceki dl¢timlere gore anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.000).
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Sekil 4.8. Asiyanotik grubun boy z skoru ortalamasinin 1 yillik seyri

Asiyanotik gruptaki olgularin 1 yillik izleminde boy z skoru degisimi grafikte goriilmektedir. Ameliyat

sonrasi 3.ayda ve 1.yilda boy z skorunda yiikseklik saptanmistir (p=0.058).

Tablo 4.26  Asiyanotik olgularin ideal agirliga gore malniitrisyon derecelerinin 1 yillik

seyri
Malniitrisyon Preop Taburculuk | Postop 1.ay | Postop 3.ay |Postop 1.yil
1.derece 7 (% 36.8) 5(% 26.3) 11(%57.9) |10 (% 50) 3 (% 15)
2.derece 10 (% 52.6) |13 (% 68.4) |[4(%21.1) 3 (% 15) 1(%5)
3. derece 1(%5.3) 0 0 0 0
Malniitrisyon var 19(%94.7) [19(%94.7) |16(% 78.9) |13 (% 65) 4 (% 20)
Malniitrisyon yok 1(%5.3) 1(%5.3) 4(%21.1) 7 (% 35) 16 (% 80)

Asiyanotik olgularin ideal agirliga gore malniitrisyon derecelerinin 1 yillik seyri

Tablo 4.26’de belirtilmistir. Asiyanotik olgularin ameliyat 6ncesi daha ¢ok hafif-orta
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derecede malniitre olduklari, 1 yillik izlem siiresince 2. derece malniitre olgularin
iyilesirken once 1. dereceye gerilemeleri sebebiyle 3. ayda 1. derece malniitre vakalarin
arttigin1 gdzlemledik. Sonug¢ olarak asiyanotik grupta % 94.7 olan malniitrisyon sikligi

1.y1lin sonunda % 20’ye gerilemistir.

Tablo 4.27. Asiyanotik olgularin Waterlow’a gore 1 yillik seyri

Malniitrisyon Preop. Taburculuk | Postop. 1.ay | Postop. 3.ay | Postop. 1.yil
Akut Malniitrisyon 9(%45) [9(%45) [9(%45) |9(%45) [2(%10)
Kronik malniitrisyon 0 0 3 (% 15) 3 (% 15) 5 (% 25)

Kronik zeminde akut malniitrisyon | 1() (% 50) [10 (% 50) |7 (% 35) 5 (% 25) 4 (% 20)

Normal 1(%5) 1(%)5) 1(%5) 3(%15) [9(%45)

Asiyanotik olgularin Waterlow’a gore 1 yillik seyri Tablo 4.27°de gosterilmistir.
Asiyanotik grupta akut malniitrisyon sikligi 1 yilda % 45°den % 10’a gerilerken normal
hasta sayist 1’den 9’a yiikselmistir. Ameliyat oncesi kronik malniitre vaka yokken
postoperatif 1. ayda 3 vakanin olmasi, kronik zeminde akut malniitrisyonu olanlarin akut

malniitrisyonunun diizelerek bu sayiy1 arttirmasi ile agiklanabilir.

4.7. Malniitrisyon Degerlendirilmesi

Calisma grubundaki kirk olgudan dokuzu bir yilin sonunda malniitre idi. Olgularin
birinci yilda ideal agirliklarina gére malniitrisyon durumu siyanotik-asiyanotik gruplar
arasinda farkli degildi. Alt gruplardan asiyanotik+PH (-) hasta grubunun hepsi ameliyat
sonrast 1. yilda yasitlarini yakalarken, asiyanotik+PH (+) olan grubun 2/3’1i halen malniitre
idi. Pulmoner hipertansiyon siyanotik grupta da belirleyici bir faktordii; PH (+) olanlarin %
40’1, PH (-) olanlarin % 86’sinin malniitrisyonunun diizeldigi gortildii .

Birinci  yil  sonunda  malniitrisyonun  diizelmesini  etkileyen faktorler
degerlendirildiginde cinsiyetin 6nemli oldugu (p<0.05), kiz olgularin % 42’sinin, erkek
olgularin % 11’inin malniitrisyonunun diizelmedigi belirlendi. Ameliyat oncesi kalp
hastaliginin siddetinin belirleyici olmadig1 saptandi. Agir kalp hastaligi olan 28 olgunun
21’inin (% 75) malniitrisyonu diizeldi. Bununla beraber pulmoner hipertansiyonun 1.
yildaki malniitrisyonu etkileyen 6nemli bir faktoér oldugunu tespit ettik. Anne siitii, ek gida

alimi, sosyoekonomik diizey, anne egitim durumu, ameliyat Oncesi sik enfeksiyon,
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hastaneye yatis, kalp yetmezligi klinigi, ameliyat Oncesi viicut agirligi, viicut agirligi
persentili, viicut agirlig1 z skoru, Gomez, Waterlow, postoperatif komplikasyonlar, rezidiiel
defekt, postoperatif 3. ay malniitrisyon durumu 1. yil malniitrisyonun diizelmesi arasinda
anlamli bir iliski saptanmadi. Postoperatif 3. aydaki viicut agirligi, persentili, z skoru ve
Gomez degerinin de 1. y1l malniitrisyon durumu i¢in 6nemli belirleyiciler oldugu tespit
edilmistir (p<0.05). Kronik malniitrisyon ameliyat sonrasi siiriiyorsa birinci yilda biiytime
beklenen hiza erisememektedir (Tablo 4.28). Mann Whitney U testi sadece siyanotik gruba
uygulandiginda olgularin malniitrisyondan ¢ikmalarini etkileyen herhangi bir faktor
saptanmadi. Mann Whitney U testi sadece asiyanotik gruba uygulandiginda olgularin
malniitrisyonunun diizelmesinde taburculuk viicut agirligi ve z skoru belirleyici idi.

Ameliyat oncesi malniitre olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 (36.22+15.51
ng/ml ve 1.85+1.04 ug/ml) malniitre olmayanlara gore (48.65+30.66 ng/ml ve 2.19+1.06
ug/ml) daha disiikti (p>0.05). Benzer sekilde ameliyattan ii¢ ay sonrasinda da malniitre
olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalari (55.014£26.54 ng/ml ve 2.19+0.86 ug/ml)
malniitrisyonu olmayanlara gore (69.32+33.07 ng/ml ve 2.78+1.14 ug/ml) daha diisiiktii
ancak sadece IGFBP-3’te anlamli fark vardi.

Ameliyattan 1 yil sonra malniitre olan ve olmayan olgularin preoperatif,

postoperatif 3.ay ve 1.yildaki IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri Tablo 4.29°da gosterilmistir.

Tablo 4.28. 1. y1l sonunda malniitrisyonun diizelmesini etkileyen faktorler

p<0.05 p>0.05

Preoperatif Cinsiyet, PH Dogum agirligi, yas, kalp hst siddeti, anne siitii,
ek gida, sosyoekonomik diizey, anne egitim
durumu, sik enfeksiyon, hastaneye yatis, kalp
yetmezligi, viicut agirligi, VA persentili, VA
sds, boy, boy persentili, boy sds, Saturasyon,
EF, Akimlar orami, PVRI, Gomez, Waterlow,
IGF-1, IGFBP-3

Perioperatif Taburculuk VA, Boy persentil ve sds’leri,

komplikasyonlar, rezidiiel defekt

Postoperatif 1.ay - VA, VA persentili, sds, Gomez, Waterlow
Postoperatif 3.ay Viicut agirhigi, persentili, | Boy persentili ve sds’si, Boya gore agirlik
z skoru, Gomez persentili ve sds’si, IGF-1, IGFBP-3, Waterlow
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Tablo 04.29. Ameliyattan 1 yil sonra malniitrisyonu olan ve olmayanlarin IGF-1 ve

IGFBP-3 diizeylerinin karsilastirilmasi

Malniitre Olan | Malniitre Olmayan P
n=9 n=31

Preop IGF-1(ng/ml) 38.8+19.9 37.7£19.8 ad
Preop IGFBP-3 (ug/ml) 2.1+1.4 1.8+0.95 ad
Postop 3.ay IGF-1 (ng/ml) 66.4+40 60.6127.5 ad
Postop 3.ay IGFBP-3 (ug/ml) 2.5+1.37 2.440.94 ad
Postop 1.yl IGF-1 (ng/ml) 69.2+57.2 61.5+31.5 ad
Postop 1.yl IGFBP-3 (ug/ml) 2.64+0.75 2.43+0.83 ad

Ameliyattan 1 yil sonra olgularin malniitre olan ve olmayanlarinin preoperatif,

postoperatif 3.ay ve 1.yildaki IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri arasinda fark saptanmamuistir

(Tablo 4.29). Olgularin diger ortalama degerleri Tablo 4.30°de belirtilmistir.

Tablo 4.30. Bir yilin sonunda malniitre olan ve olmayan olgularin ortalama degerleri

Postop 1. y1l Postop 1. y1l p
malniitre olan malniitre olmayan
n=9 n=31

Dogum agirligi (gr) 30344652 30574570 ad
Preop VA (gr) 1745+£581 24741444 ad
Boya gore agirhik persentili. 21.9437 10.7+18.9 ad
Boya gore agirlik z skoru -1.441.67 -1.6+1.02 ad
Preop 1A% 88.07£19.04 84.7249.5 ad
Preop Gomez 78.6+17.6 79.8+14.4 ad
Tab VA (gr) 5165+1896 6890+2407 ad
Tab boya gore agirhik persentili 5.90+8.4 18.2426.5 ad
Tab boya gore agirlik z skoru -1.9£0.79 -1.34+1.37 ad
Tab 1A% 80.4+6.35 88.07£14.05 ad
Tab Gomez 70.7+11.1 79.08+14.8 ad
Postop 1.ay VA (gr) 5805+2025 734242273 ad
Postop 1.ay boya gore 8.0516.04 23.2428.26 ad
agirhk persentili.
Postop 1.ay boya gore agirlik z skoru -1.55+0.53 -1.08+1.25 ad
Postop 1.ay 1A % 84.4+4.49 90.9+11.9 ad
Postop 1.ay Gomez 76.8+£8.18 83.4+15.29 ad
Postop 3.ay VA (gr) 64761961 8274+1914 0.021
Postop 3.ay boya gore 14.2+11.94 25.5824 4 ad
agirlik persentili
Postop 3.ay boya gore agirlik z skoru -1.25+0.63 -0.93£1.01 ad
Postop 3.ay 1A% 87.67+6.29 92.14+8.87 ad
Postop 3.ay Gomez 75.7+£8.44 86.6+12.71 0.02

ad=p>0.05
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Tablo 4.31. Calisma sonunda ideal agirligina gore malniitre olan olgularin 6zellikleri

Olgular 1 2 3 4 5 6 7 8 9 CG
Etken faktorler

Cinsiyet E K K K K E K E K

Grup AS AS AS AS S S S S

PH + + + + + + - - +

Kalp hst siddeti agir agir agir agir agir agir hafif orta agir
Gestasyonel haftasi - - - - - - - - -

(<37 ht)

Anne egitimi (< ilkokul) + + + - + + - + - 52.5
Diisiik ekonomik diizey + + + 27.5

(<Asgari iicret)

AS yasina uygun almayan + + + 27.5
Agir enfeksiyon sayisi >2 + + - - + + + + + 62.5
Hospitalizasyon 6ykiisii + + - + - + - - - 52.5
Ditiretik kullanim1 + + + + + - - + + 67.5
(>3 ay)

Pre-op VA (<3p) + + + - + - - - + 50
Pre-op akut malniit. + + + + - + + - - 78.4
Taburculuk akut malniit. + + + + - + + + - 65.8
Post-op 1.ay akut malniit. + + + + + + + + - 67.6
Post-op 3.ay akut malnit. + + + + - + - + - 50
Post-op 1.y1l akut malniit. + + + + + + + + + 225
Pre-op kr. malniit. - + + + - + - - - 359
Taburculuk kr. malniit. - + + + - + - - - 41.1
Post-op 1.ay kr. malnit. - + + + - + - - + 41
Post-op 3.ay kr. malniit. - - + + + + - + + 375
Postop 1.yil kr. malniit. - + - + - - - + - 27.5
Reziduel defekt - + + - + - + + + 17.5
Preop IGF-1 35 25 332 48.3 15 30 85 44 33

Postop 3.ay IGF-1 493 383 63.5 44 76.5 51 165 339 76.1

Postop 1.y1l IGF-1 32.8 51 25 40 135 86.5 189 33.8 30.2

Preop IGFBP-3 3.2 0.72 1.45 3.4 1.1 1.3 5 1.20 22

Postop 3.ay IGFBP-3 3 1.48 2 1.99 2.5 2.2 6 1.5 2.19

Postop 1.y1l IGFBP-3 2.16 2.18 2.67 2.35 3.71 2.35 4.13 1.9 2.33

CG:c¢alisma grubu

Ameliyat sonrast 1 yillik izlem sonunda malniitre olan 9 olgunun bireysel

ozellikleri incelendi (Tablo 4.31). Olgularin 5’1 (% 55.6) siyanotik, 4’1 (% 44.4) asiyanotik
gruptan olup 6°s1 (% 66.7) kiz, 371 (% 33.3) erkekti. Malniitrisyonu etkileyebilecek kalp
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hastalig1 tipinde belirleyici olan pulmoner hipertansiyon, olgularin % 77’sinde vardi. Kalp
hastalig1 siddeti 9 olgunun 7’°sinde agirdi. Ameliyat dncesi 5/9 olgunun viicut agirligit <3 p
olup olgularin % 75’1 ideal agirliklarina gore malniitre idi. Tiim ¢alisma grubunda asgari
ticret altinda aylik geliri olan ailelerin oran1 % 27.5 iken 9 olguluk grupta sosyoekonomik
diizey daha diistik (% 33.3) bulundu. Calisma grubunda % 17,5 oraninda saptanan rezidiiel
defekt sikligi, dokuz olgu i¢in % 66.7 idi. Klinik 6nemi olan rezidiiel defektler hem ilag
kullanim siiresini uzatmakta hem yeniden ameliyat gerektirebilmektedir. Akut ve kronik
malniitrisyonun hem ameliyat 6ncesi hem de sonrasi bu grupta ¢alisma grubuna gore daha
sik gortildiigti dikkati ¢ekiyordu. Malniitrisyona neden olabilecek diger faktorler tabloda
belirtilmistir.

4.8. Bilyiime Yakalamasi

Bir yillik izlem sonunda viicut agirligi z skoru <-2SD olanlar biiylime yakalamasi
yapamayanlar olarak degerlendirildi. Kirk olgunun altis1 ameliyat sonrasi birinci yilda
bliylime yakalamasi yapamamisti. Alti olgunun doérdiinde hem akut hem de kronik
malniitrisyon vardi. Bununla beraber 4/6°da PH vardi. Biiylimeyi yakalamay1 etkileyen
faktorler soyle siralands;

1. Yas: bliylime yakalamasi yapamayan olgularin yasinin daha kii¢iik oldugu
belirlenmistir.

2. Cinsiyet: Biiylimeyi yakalayanlar arasinda erkekler ¢cogunlukta idi.

3. Preoperatif: viicut agirhigi, boy, bas ¢evresi disik olanlar, ameliyattan 1 yil
sonra bile normal degerlere ulasamamaktadirlar (p<0.05).

4. Taburculuk: viicut agirligi, boy, bas c¢evresi ve gomez degeri biiylime
yakalamasi yapamayanlarda anlamli diisiik bulunmustur.

5. Birinci ay: viicut agirhigi, boy, bas ¢evresi ve gomez degeri diisiik olanlar
ameliyat sonrasi 1.y1lda yasitlarin1 yakalayamamaktadirlar (p<0.05).

6. Uciincii ay: viicut agirligl, persentili, z skoru, boy, persentili, z skoru, bas
cevresi ve gomez degerleri de bir yilin sonunda biiylime yakalamasi
yapamayanlarda diistik bulundu. Gomez’e gore malniitrisyon derecesi de
belirleyici bir faktordii.

Dogum agirligy, yas, kalp hastalifinin tipi, siddeti, anne siitii alimi, ek gidaya gegis

zamani, sosyoekonomik diizey, anne egitim durumu, ameliyat oncesi sik enfeksiyon,

hastaneye yatis Oykisti, kalp yetmezligi, saturasyon, EF, Akimlar orani, PVRI,
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komplikasyonlar ve rezidiel defekt varligimin biiylime yakalamasini etkilemedigini
saptadik.

Hipoksi, IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinin biiylime yakalamasi ile iligkisi
saptanmadi. Biiylimeyi yakalayamayan olgularin IGF-1 diizeyleri yakalayan gruba goére
daha diisiik olmakla birlikte bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. IGFBP3 diizeyleri
de iki grupta farkli degildi (Tablo 4.32).

Tablo 4.32. Ameliyattan 1 yil sonra biiylimeyi yakalayan ve yakalayamayan grubun

ortalama IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin karsilagtirilmasi

Biiyiimeyi yakalayan | Biiyiimeyi yakalayamayan P

n=34 n=6
Preop IGF-1 38,62+20,69 34,43+£12,67 ad
Preop IGFBP-3 1,92+1,04 1,91£1,25 ad
Postop 3.ay IGF-1 64,05+32,03 50,61£16,25 ad
Postop 3.ay IGFBP-3 2,51£1,06 2,26+0,97 ad
Postop 1.yil IGF-1 64,91+37.9 53,931+40.,6 ad
Postop 1.y1l IGFBP-3 2,4510,85 2,6110,63 ad
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5. TARTISMA

Dogumsal kalp hastaligi olan ¢ocuklarda biiylime geriligi iyi tanimlanmig bir
durumdur. 1980 6ncesi yapilan tanimlayici ¢alismalar bu ¢ocuklarin biiyiime geriligi ile
dogdugunu, bu durumun siit ¢ocuklugu ve cocukluk doéneminden ameliyata kadar
stirdiiglinli  gostermistir. Biiylime geriligi, postoperatif donemde morbidite riskini
arttirmakta, iyilesme siirecini uzatmaktadir. Ayrica ciddi biiylime geriligi, ameliyat sonrasi

biiylime yakalamasini da sinirlandirmaktadir (86).

5.1. Dogumsal Kalp Hastaligi ve Dogum agirhgi

The Baltimore-Washington Infant Study bu iligkiyi en gilizel gosteren genis
populasyonlu vaka kontrol ¢alismasidir (87). Bu calismada BAT’l1 hastalarin dogum
kilosunun normal oldugu, dogum kilosu en diisiik bebeklerin de TOF’lu, atriyoventrikiiler
septal defektli, genis VSD’li ve hipoplastik sol kalp sendromu olan hastalar oldugu
belirtilmistir. Bir diger ¢alisma Jacob ve ark. (88) tarafindan 454 Cinli DKH olan siit
cocugunda yapilmistir. Siyanotik ve asiyanotik hastalarin dogum kilolar1 arasinda dnemli
bir fark saptanmamistir. Bununla beraber en diisiik dogum agirlikli bebeklerin atriyal ve
ventrikiiler septal defekti, TOF’u ve tek ventrikiil fizyolojisi olan olgular oldugu
belirlenmistir. Bu iki calisma farkli kiiltiirel, sosyoekonomik kosullar1 olan {ilkelerde
yapilmis olmasina ragmen benzer sonuglara ulasilmistir. Dogumsal kalp hastaligi olan 40
olgudan olusan ¢alismamizda dogum kilolarinda siyanotik ve asiyanotik hastalar arasinda
fark saptanmadi. Siyanotik olgularin ortalama dogum agirligi 3056 gr (min-max 2100-
4300 gr), asiyanotik olgularin ortalama dogum agirlig1 3047 gr (min-max 2000-4500 gr)
olarak belirlendi. Ayrica her iki grupta da < 2500 gr dogan bes olgu vardi. Hipoplastik sol
kalp sendromunda asendan aorta akimu ile iligkili olarak olgular diisiik dogum agirligina
sahiptir (87). Bizim ¢alismamizda prenatal biiytime ve gelismeyi etkileyebilecek
hipoplastik sol kalp sendromu veya sendromik olgular olmadig1 i¢in biiylime geriliginin
daha c¢ok postnatal gelisen bir sorun oldugu sonuca vardik. Bununla beraber BAT’I
bebeklerin annelerinin artmis IGF-1 diizeyine bagli olarak diyabetik anne bebekleri gibi
kilolu bebekler olacaklar1 yoniinde hipotezler mevcuttur (89). Calismamizdaki 20 siyanotik
olgunun 9’u BAT’l1 ve dogum agirliklar1 2100-4300 gr arasinda idi. Olgularimizin ¢ogu

normal dogum agirliginda olup sonuglar bu hipotezi desteklemiyordu.
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5.2. Dogumsal Kalp Hastalig1 ve Postnatal Biiyiime

DKH olan gocuklar siklikla biiyiime geriligi gosterirler. ilk olarak 1962’de Mehziri
& Drash (3) 890 siyanotik ve asiyanotik olgudan olusan genis kapsamli bir ¢alismada
olgularin % 55’inin boyunun, % 52’sinin kilosunun 16’1nc1 persentilin altinda, % 27’sinin
de hem boy hem de kiloca 3 persentilin altinda oldugunu belirtmistir. Biiylime geriliginin
ozellikle siyanotik DKH olanlarda daha fazla oldugunu, bu olgularin hem viicut agirhiginin
hem de boylarinin ayn1 oranda etkilendigini, soldan-saga santli hastalarin daha ¢ok viicut
agirliginin, obstriiktif tip lezyonu olanlarin ise daha ¢ok boylarinin etkilendigini rapor
etmiglerdir. 1967°de Linde ve ark. (90) siyanotik hastalarin boy ve kiloca asiyanotiklere
gore daha fazla biiyime geriligi gosterdigini Dbelirtmislerdir fakat pulmoner
hipertansiyonun (PH) etkisini degerlendirmemislerdir. Sonrasinda 1969’da Feldt ve ark.

(91); 1972’de Menahem ve ark. (92), benzer sonuglara ulagmaistir.

Postnatal biiylimenin siyanozun varligindan etkilendigini savunan bir diger ¢alisma
1999°da Varan ve ark. (6) tarafindan klinigimizde yapilmistir. Farkli tipte kalp
hastaliklarinin beslenme ve biiyiime tizerine olan etkisinin arastirildigi bu ¢alismaya yaslari
1-45 ay arasinda olan, kalp kateterizasyonu i¢in bagvuran 89 olgu dahil edilmistir. Hastalar
PH (+) siyanotik, PH (-) siyanotik, PH (+) asiyanotik, PH (-) asiyanotik olmak tizere 4
grupta incelenmistir. Biiytime geriligi de boy kisalig1 da siyanotik PH (+) grupta daha fazla
bulunmus, siyanotik hastalarda boy kisaliginin kilo alim azligina gore daha sik goriildiigii
sonucuna varilmistir. Pulmoner hipertansiyonun biiylime geriligine yol agan en &nemli
faktor oldugu vurgulanmistir. Biiylime geriliginin 6zellikle KKY ve PH (+) olan hastalarda
daha sik oldugunu bildiren birgok yayin vardir. (65,81,93). Bizim c¢alismamizda da
pulmoner hipertansiyon her iki grupta belirleyici bir faktoérdii. Asiyanotik grupta viicut
agirligr <3p olan 16 olgunun 11’1 PH (+) idi. Ayrica asiyanotik PH (+) olan gruptaki 12
hastanin 11°inin (% 91) boya gore agirlik persentilinin <3p olmasi dikkat ¢ekici idi. Bir
yillik izlem sonunda asiyanotik PH (-) hasta grubunun hepsi yasitlarin1 yakalarken, PH (+)
olan grubun 1/3’1i biiylimeyi yakalayabilmisti. Pulmoner hipertansiyon siyanotik grupta da
belirleyici bir faktordii; PH (+) olanlarin % 40’1, PH (-) olanlarin % 86’simin biiyiimeyi
yakaladigi belirlendi. Calisma grubumuzu siyanozunu dikkate almadan PH’s1 olan ve
olmayan olarak ayirdigimizda PH (+) grupta ameliyat 6ncesi viicut agirlig1 persentili, z
skoru, boya gore agirlik persentili, z skoru anlamli diisiik, ideal agirliga gére malniitrisyon

derecesi anlaml1 yiiksek bulundu. Sonuglarimiz literatiir ile uyumlu idi.
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Siyanotik hastalarin 6zellikle BAT lilarin daha agir biiylime geriligi gosterdigi
saptanmigken (94) yakin tarihte yapilan ¢alismalar bunun aksini savunmaktadir. Ornegin
2000 yilinda Jacobs ve ark. (95) artik asiyanotik hastalarin 6zellikle de pulmoner akimi
artmis olanlarin konjestif kalp yetmezligi gelistirdigi ve daha fazla biliylime geriligi
gosterdigini kanitlamiglardir. Ayrica asiyanotik olgularin viicut agirliklarinin daha fazla
etkilendigini, siyanotik olgularin ise daha ¢ok boy kisaligi klinigi gosterdiklerini
saptamislardir. Benzer sekilde klinigimizde 2004 yilinda yapilan tez calismasinda ameliyat
Oncesi donemde biiylime geriliginin asiyanotiklerde daha fazla oldugu tespit edilmistir.
Ayrica siyanotik PH (+) ve asiyanotik PH (+) olan gruplarda PH olmayanlara gore viicut
agirhgt  ve boyun daha fazla etkilendigi gorilmistiir (96). Bizim c¢alismamizda da
olgularin ameliyat 6ncesi % 50’°sinin viicut agirligir persentili <3 p idi, bunlarin ¢ogu
asiyanotik gruptandi (p<0.05) (Bkz.Tablo 4.4). Asiyanotik gruptaki olgularin VA z skoru
ortalamasi —2.39+0.86 iken siyanotik grubun ortalamasi —0.99%1.18, kontrol grubununki
ise 0.2740.97 bulundu (p<0.05). Bu sonuca gore malniitrisyon degerlendirilmesinde ¢ok
degerli olan z skoru asiyanotik grupta anlamli 6l¢tide diisiiktii. (Bkz. Tablo 4.3.) Olgularin
% 15’inin boy persentili, % 25’inin bag ¢evresi persentili <3 p olup bu degerler asiyanotik
hastalarda anlamli derecede diisiiktii (p<0.05) (Bkz. Tablo 4.4.). U¢ grubun boy z skor
ortalamalar1 soyleydi; siyanotik grubun —0.52+1.17, asiyanotik grubun —1.19+1.16, kontrol
grubunun 0.33£0.79 (p<0.05). Ideal agirliklarina gére hastalarin % 78.4°l, Gomez
siniflamasina gore % 74.4’{i malniitre idi. Ideal agirliga gére malniitre olgularm % 62’si
asiyanotik gruptandi, 16 olguda (% 43.2) 1. derece, 12 olguda (% 32.4) 2. derece, 1 olguda
(% 2.7) 3. derece malniitrisyon tespit edildi. Malniitrisyon derecesi 2-3 arasinda olanlar
cogunlukla asiyanotik gruptandi, 1. derece olanlar ise siyanotik grupta yogunlasmisti (Bkz.
Tablo 4.5.-4.6.). Boya gore agirhigin persentili, ideal agirliga gore, Gomez ve Waterlow’a
gore malniitrisyon parametreleri asiyanotik grupta anlamli derecede diisiik bulundu
(p<0.05). Waterlow siniflamasina gére asiyanotik grubun % 50°sinde kronik zeminde akut
malniitrisyon vardi. Bulgularimiz yakin donemdeki c¢aligmalarla uyumlu olarak bize
asiyanotik grubun hem biiytime geriligi hem de malniitrisyon siklif1 ve derecesinin daha
fazla oldugunu gostermektedir. Bu sonucun asiyanotik hastalarin kalp yetmezligi ve buna
bagli olarak ila¢ kullanma oraninin daha sik olusu, pulmoner konjesyon zemininde sik alt
solunum yolu enfeksiyonu ve hastaneye yatis Oykiisliniin olmasi ile ilgili oldugunu
distinmekteyiz. Bununla beraber baski etkisi ile gastrik bosalma zorlugu, istahsizlik,

konjesyon etkisi ile malabsorbsiyona neden olan hepatomegali de asiyanotik olgularda
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daha fazla idi. Ayrica malniitrisyonda onemli bir belirte¢ olan PH, asiyanotik grupta daha

fazlayd.

Ameliyat 6ncesi biiylime geriligi ciddiyetinin eski ¢alismalarda siyanotik hastalarda
daha fazlayken yakin donemde asiyanotiklerde daha agir oldugunun belirlenmesi siyanotik
hastalarin artik daha erken opere olmalan ile iligkili olabilir. Ameliyat olma yasi ¢ok
onemli ¢linkii ge¢ opere olanlar postoperatif beklenen biiyiimeyi gosterememektedirler. Bu

nedenle ameliyat i¢in kritik periyod yakalanirsa biiyiime de yakalaniyor denebilir (89).

DKH’l1 ¢ocuklarda biiyiime geriligi ve beslenme bozuklugunun cinsiyet ile iliskili
oldugu, erkek olmanin biiytime geriligi, malniitrisyon ve mortalite agisindan risk faktorii
oldugu belirtilmistir (38,65,97). Calismamizda ameliyat 6ncesi malniitrisyon durumu ile
cinsiyet arasinda iliski saptamadik. Kiz olgularin % 75°de, erkek olgularin % 80°de
malniitrisyon vardi ve fark istatistiksel olarak anlamsizdi. Fakat cinsiyet ameliyat sonrasi 1.
yilda biiylimeyi yakalamay1 ve malniitrisyonun diizelmesini etkileyen 6nemli bir faktordii.
Viicut agirligr z skoruna gore biiytimeyi yakalayamayan 6 olgunun 5°i kizdi. Bes kizin 4’
asiyanotik gruptandi, bunlarin da 3’tiniin pulmoner hipertansiyonu vardi. Her ne kadar kalp
hastaligi siddeti ile malniitrisyon arasinda iligki saptamamis olsak da biiyiimeyi
yakalayamayan 5 kizin hepsinin kalp hastaligi siddetinin agir olmasi dikkat ¢ekici idi ve
ameliyat sonrast 3’linde rezidiiel defekt mevcuttu. Ameliyat 6ncesi bes olgunun doérdiinde
hem akut hem de kronik malniitrisyon vardi. Bu olgularimizin  biiylimeyi
yakalayamamasinda kronik malniitrisyonun diizelmesinin ¢ok daha gii¢ olmasi, olgularin
hepsinin 3 aydan uzun siire ditiretik kullanmasi, bir kismimnin agir enfeksiyon gecirmesi,
cogunun anne egitim diizeyinin diisiikk olmasit gibi faktorlerin 6nemli rol oynadigi

kanaatindeyiz.

Yiiksek metabolik hizlar1 ve kisitl endojen yakit depolar1 nedeniyle ¢ocuklar akut
ve kronik hastaliklar siiresince hizla enerji yoksunluguna girerler. Ozellikle DKH olan siit
cocuklarinin enerji dengesizligi riski daha belirgindir. Dogumda normal viicut agirligi olan
cogu DKH’l1 bebek erken siit cocuklugu doneminde beslenme ve biiylime problemleri ile
kars1 karsiya kalir (98). Yetersiz beslenme, malabsorbsiyon, anoksik ortamda besinlerin
kullanilamamasi, artmis bazal metabolizma, artmis niitrisyonel ihtiya¢ gibi faktorlerin
hepsi biiylime geriligine sebep olmaktadir ve DKH’l1 ¢ocuklar azalmis yag dokusu, zayif
kas kiitlesi ve lineer bliylime geriligi ile karakterize kronik malniitrisyon ile klinige

yansimaktadir (70).
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Metabolizma icin gerekli enerji, giinliik tiiketilen enerji ile depolanan enerjinin
toplamidir. Gilinliik enerji tiiketimi (GET) ise bazal metabolik hiz, termoregiilasyon,
fiziksel aktivite ve biiylime igin gerekli enerjiyi kapsar. Bazal metabolik hiz (BMH)
GET’nin en biiyiik parcasidir, kalp fonksiyonu, solunum ve temel hiicresel fonksiyonlar
gibi temel yasam fonksiyonlar1 i¢in gereklidir. Viicut agirhigina oranlanan BMH n siit
cocugunda eriskinin hemen hemen iki kati oldugu bilinmektedir (99). DKH olan
cocuklarda BMH’1 arttiran sebepler arasinda kalp yetmezliginde gelisen kalp kasi
hipertrofisi (100), artmis sempatik sinir sistemi, hematopoetik sistem ve solunum kaslar1
aktivitesi (100,101), bazal 1sinin ve metabolik stresin artmasina neden olan enfeksiyona

egilim (102,103) sayilmaktadir.

Istirahat enerji tiiketimi oksijen tiiketimi ile 6l¢iilmektedir. Malniitre DKH’l1 siit
cocuklarin oksijen tiiketiminin (kg basina) malniitre olmayanlardan daha fazla oldugu
belirlenmistir (70,104). Bununla beraber KKY ve pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda
biiylime geriliginin daha sik (65,81,93) istirahat oksijen tiiketiminin daha yiiksek oldugu
bilinmektedir (105,106). Bu hipermetabolizma hipertrofiye ugramis kalbin oksijen
tikketiminin artmasi ve artmis katekolamin sekresyonu ile iliskilendirilmektedir (107) ve
bliylime geriliginin neden bu grupta sik oldugunu agiklamaktadir. 1985°de Menon &
Poskitt’in (65) yaptig1 calismada DKH olan hastalarda metabolize edilebilir enerji alimi
solunumsal gaz degisimi metodu ile degerlendirildiginde pulmoner hipertansiyon ve
persistan kalp yetmezIligi olanlarin istirahat oksijen tiiketiminin fazla oldugu tespit
edilmistir. Bu bilgi PH (+) olgularin malniitrisyon ve biiylime geriligine neden daha
egilimli oldugunu agiklamaktadir. Biz de calismamizda PH’l1 olgularin kalp hastaligi
siddetinin ve ideal agirliga gore malniitrisyon derecesinin daha agir, enfeksiyon ve kalp
yetmezligi sikliginin daha fazla oldugunu tespit ettik. Bu bulgular istirahat enerji
tiikketimini arttiran sebepler olmasi kadar hastanin bazal enerji tiiketiminin disinda da genel

enerji tiiketimini artiran nedenlerdi.

Venugopalan ve ark. (108) 152 DKH’li ¢ocugu kapsayan g¢alismalarinda % 27
oraninda akut, % 24 oraninda kronik malniitrisyon oldugunu saptamislar ve semptomatik
olgularin daha fazla etkilendigini vurgulamiglardir. Pulmoner hipertansiyonu olan olgularin
semptomatik oldugunu disiiniirsek enerji tiiketiminin de semptomatik olgularda arttigini
sOyleyebiliriz. Bizim olgularimizin % 42.5’inde PH (siyanotiklerin % 25’1, asiyanotiklerin
% 69°1), % 75°de kalp yetmezligi klinigi ve bununla uyumlu olarak 2/3’den fazlasinda

takipne, tasikardi, hepatomegali, kardiyomegali gibi fizik muayene bulgulari mevcuttu.
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Takipne, tagikardi ve kardiyomegali varlig1 iki grup arasinda fark etmezken, hepatomegali
ve kalp yetmezligi anlamli derecede asiyanotik grupta fazla saptandi. Ameliyat 6ncesi kalp
yetmezligi klinigi asiyanotik 20 olgunun hepsinde varken, siyanotik grubun % 50°de
mevcuttu. Asiyanotik olgularimizda biiyiime geriligi ve malniitrisyonun daha agir olmasi,
pulmoner hipertansiyon ve KKY sikliginin bu grupta daha sik olusu ve daha ¢ok enerji

tiikketmeleri ile iligkili olabilir.

Barton ve ark. (107) ¢alismalarinda invazif olmayan ‘doubly labelled water’metodu
ile GET’ini 6lgmiis ve daha Once bildirilen anne siitii ve mama ile beslenen 1 yas alt1 siit
cocuklarinin enerji tiiketimi ile karsilastirmislardir (109). Yaslar1 0.23-0.58 yas, viicut
agirliklar1 3.57-6.53 kg arasinda degisen ciddi DKH olan 8 siit ¢cocugu (4 kiz, 4 erkek)
calismaya alinmistir. Hepsine yasaminin ilk 6 ayinda diizeltici cerrahi yapilmig viicut kitle
indeksi (VKI) ortalamasinim % 80.2 olmasi nedeniyle viicut agirliginin boydan daha fazla
etkilendigi sonucuna varilmistir. Total viicut yag:1 ortalamasi % 10.5 olup kontrol grubuna
gore (% 25) anlamli disik bulunmustur. Giinlik enerji tiiketimi MJ/giin cinsinden
hesaplandiginda hasta olgularla saglam ¢ocuklarin sonuglar1 benzer tespit edilmistir. Fakat
GET viicut agirhigina gore hesaplandiginda (MJ/kg/giin) DKH olanlarinki 425 kJ/kg olup
onemli derecede yiiksek bulunmustur. Bu ¢alismadaki metodla yapilan bagka bir ¢alismada
3 aylik saglikli ¢ocuklarin GET (SD) 280 (60) kJ/kg/gtin olarak belirlenmistir (109).
Barton ve ark. (107) DKH olan hastalarin erken siit ¢cocuklugu déneminde normal bir
biiylime gosterebilmesi i¢in 600 kJ/kg/giin enerjiye ihtiyag¢ gosterdigini ve bunun basit
beslenme yontemleriyle saglanmasinin ¢ok giic olmasi sebebiyle bir an dnce nazogastrik
beslenmeye gecisi onermektedirler. Benzer bir calismayr van der Kuip M ve ark. (110)
yaslar1 2-8 ay arasinda olan 11 siit gocugunun GET ve total viicut sivisin1 (TVS)‘doubly
labelled water’metoduyla Olgerek gergeklestirmis ve literatiirdeki saglikli ¢ocuklarin
verileri ile karsilastirmistir. Calisma grubu kalp yetmezligi olan ve olmayanlar olarak kendi
icinde karsilagtirilmig ve 1995-2002 yillar1 arasinda yayinlanmis 5 ¢alisma ile meta-analiz
yaptlmistir. Onbir olgunun yedisinde biiylime geriligi, besinde ise beraberinde kalp
yetmezligi saptanmistir. Bu bes olgu enerji balans ¢alismasina alinmis ve yiiksek enerjili
mama (418 kJ/100 ml) ile beslenerek giinlik enerji alimi 502 kJ/kg/giin’e ¢ikarilmistir.
Sonuglarda DKH olan bebeklerin viicut agirligi, boy ve VKI z skorlar1 kontrol grubuna
gore anlamli Slgiide dusiik, TVS ve GET’i daha fazla bulunmustur (p < 0.05). Enerji balans
calismasina alinan bes olgunun ise GET’nin kontrol grubuna gore anlamli yiiksek oldugu

belirlenmistir. Bu ¢alismanin ardindan yapilan 65 hastadan olusan meta-analize gére DKH
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olanlarin GET nin saglikli ¢ocuklardan % 35, TVS ise % 7 fazla oldugu tespit edilmistir
(p <0.05). Bilinenin aksine diiiretik tedavisi altindaki kalp yetmezliginin GET e herhangi
bir etkisi saptanmamistir. Bu sonug, etkin ditiretik tedavisinin kalp yetmezligini, onun da
GET’i olumlu yonde etkilemesi ile iliskilendirilmistir. Sonu¢ olarak yazarlar DKH olan
bebeklerin artmis GET nedeniyle normalden en az 100 kJ/kg/giin daha fazla enerjiye

ihtiya¢ duyduklarini vurgulamislardir.

Nydegger ve ark. (111) diizeltici kalp cerrahisinin enerji metabolizmasina etkisini
incelemistir. Diizeltici ameliyatin yas1 ve zamaninin niitrisyonel iyilesme potansiyelini de
etkiledigini belirtmislerdir. Her ne kadar erken postoperatif déonemde hipermetabolik
durum olsa da ilk 24 saat total ve istirahat enerji tiiketiminin diisiik oldugu, bes giin sonra
istirahat enerji tiiketiminin preoperatif diizeye dondugu tespit edilmistir. Diizeltici
ameliyatlar sonrasi hastalarin boy ve kilolar1 birkag ay i¢inde onemli artis gostermis,
diizelme gostermeyenlerin diisiik dogum agirligi, mental retardasyon veya rezidiiel defekti
oldugu belirtilmistir (111). Leitch ve ark.’nin (112) yaptig1 ¢alismanin sonucunda diizeltici
kalp ameliyatindan ortalama 2.6 yil sonra total enerji tiikketiminin normale geldigi
bildirilmistir. Rosenthalve ark’a (97) gore viicut agirligi birkag ay iginde iyilesme
gosterirken boy ve bas ¢evresinin normal degerlere ulasmasi bir yili bulmaktadir. Feldt ve
ark. (91) yedi aydan once diizeltici kalp ameliyati yapilan genis VSD ve KKY olan
bebeklerde viicut agirligi, boy ve bas cevresinde anlamli artisin ancak 6-12 ay sonra

olabildigini belirtmislerdir.

Bizim ¢aligmamizda enerji tiiketimi hesaplanamad: fakat biiylime izleminin enerji
metabolizmasini yansittig1 goriisiindeyiz. Siyanotik olgularimizin 1 yillik viicut agirhigi ve
boy z skoru ortalamalarina gére postoperatif 3. aydan sonra biiytimelerinin hizlandigini ve
1. yi1lda ameliyat 6ncesine gore anlamli biiylime artis1 saglandigini tespit ettik (Sekil 4.3.-
Sekil 4.4.). Siyanotik olgularimizin biiylime hizlanmasinin 3. ayda belirginlesmesi; bu
olgularin % 65’inin enfeksiyon, % 50°sinin disritmi gibi perioperatif komplikasyonlar
nedeniyle hastanede uzun siire kalmasindan kaynaklanabilir. Her ne kadar viicut agirlig
persentili ve z skoru 1. ayda asiyanotik grupta siyanotik gruba goére diisiik olsa da, boya
gore agirlik gibi malniitrisyon degerlendirilmesinde ¢ok duyarli bir parametrenin iki grupta
farksiz ¢ikmasi asiyanotik olgularin malniitrisyonundaki azalmanin erken gostergesi
olabilir. Asiyanotik olgularimizin 1 yillik viicut agirhigr z skoru degisimi incelendiginde,
postoperatif 1. ayda kilo aliminin arttigi ve 1. yilda bu degerin 6nceki Ol¢limlere gore

anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir. Ameliyat sonrasi 3. ayda ve 1. yilda boy z skoru
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ortalamalarinda yiikseklik saptanmistir (p=0.058) (Sekil 4.7.-4.8.). Ozetle kilo aliminin
birkag ay i¢inde hizlandigini, boy uzamasindaki artigin 1 yila yayildigini séyleyebiliriz. Bu
sonu¢ akut malniitrisyonun daha hizli diizeldigi, kronik malniitrisyonu diizeltmenin daha

glic oldugu diistincemizi desteklemektedir.

Calismamizda siyanotik grupta ameliyat Oncesi ideal agirliga gore 3. derece
malniitrisyonu olan vakanin olmadigini, 2/20°de 2. derece malniitrisyon oldugunu
belirledik. Siyanotik olgular genellikle hafif malniitrisyon klinigi gostermekteydiler.
Postoperatif 1. ayda malniitrisyon sikliginin artmasi ve taburculukta azalmasinin,
postoperatif uzun donem (yaklasik 3 ay) hastanede kalmalart ile iligkili oldugunu
dusiinmekteyiz. Bu durumda taburculuk postoperatif 1. aydan sonra olmaktadir ve bu
donemde malniitrisyon diizelme egilimindedir. Bir yillik malniitrisyon izleminde sonug
olarak ameliyat oncesi % 61.1 olan malniitrisyon sikligi, 1. yilda % 25.0’a diismiistiir.
Waterlow’a gore siyanotik olgularin ameliyat dncesi % 47.4 olan akut malniitrisyon siklig1
1.y1lin sonunda % 20.0’a gerilerken, niitrisyonel diizelmenin taburculuktan itibaren olmasi
dikkat ¢ekicidir. Kronik zeminde akut malniitrisyonun ilk 3 ay artmasi postoperatif
komplikasyonlara bagli olarak gelismistir. Bu olumsuzluklara ragmen normal ¢ocuk sayisi

1 yilda 6°dan 14’e yiikselmistir.

Asiyanotik olgularin ameliyat Oncesi daha ¢ok hafif-orta derecede malniitre
olduklarini, bir yillik izlem siiresince 2. derece malniitre olgularin iyilesirken 6nce 1.
dereceye gerilemeleri sebebiyle 3. ayda 1. derece malniitre vakalarin arttigini gézlemledik.
Sonug olarak asiyanotik grupta % 94.7 olan ideal agirliga gére malniitrisyon siklig, 1. yilin
sonunda % 20’ye gerilemistir. Waterlow’a gore asiyanotik grupta akut malntitrisyon siklig1
1 yi1lda % 45°den % 10°a gerilerken, normal hasta sayisi 1°den 9’a yiikselmistir. Ameliyat
Oncesi kronik malniitre vaka yokken postoperatif 1. ayda 3 vakanin olmasi, kronik zeminde
akut malniitrisyonu olanlarin akut malniitrisyonunun diizelerek bu sayiy1 arttirmasi ile
aciklanabilir. Ameliyat sonras1 1. yilda biiylimeyi yakalayamayan alti1 olgunun dérdiinde
hem akut hem de kronik malniitrisyon vardi. Bununla beraber 4/6’da PH vardi. Calisma
grubundaki PH’l1 olgularin ameliyat sonrasi 1. yildaki malniitrisyon sikliginin PH’s1
olmayanlara gore anlamli yiikksek olusu, PH’nin ameliyat sonrasi malniitrisyonun
dizelmesini dahi etkileyen o6nemli bir belirte¢ oldugunu desteklemektedir. Bu alti
olgumuzun biiylimeyi yakalayamamasinda kronik malniitrisyon ve PH’nin belirleyici
faktor oldugu goriisiindeyiz. Bu nedenle ameliyat i¢in dogru zamanlamanin Snemli

oldugunu, hastalarda kronik malniitrisyon ve pulmoner hipertansiyon gelismeden diizeltici
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ameliyatin yapilmasi gerektigi kanaatindeyiz. Biz de klinigimizde biiylimesi yavaslayan

her hastay1 erken cerrahi agisindan degerlendirmekteyiz.

Ameliyatin erken ve ge¢ yapilmasi ile niitrisyonel durumun degerlendirildigi bir
calisma heniiz yapilmamistir. Fakat Modi ve ark. (113) artan yasla birlikte miyokardiyal
laktat konsantrasyonunun, siyanozun ve diisiik adenin niikleotid seviyelerinin birbiri ile

iligkili oldugunu gostermislerdir. Bu durum da indirekt olarak beslenmeyi etkilemektedir.

Dogumsal kalp hastaligi olan c¢ocuklarin biiyiimelerini desteklemek ve enerji
alimini arttirmak i¢in bugiine kadar c¢esitli yontemler kullanilmistir. Bu ¢ocuklarin kilo
alimini arttirmak i¢in uzun siireler hastanede tutmak pratik olmadigi i¢in evde
uygulanabilir, basit ve giivenli yontemlere ihtiya¢ vardir. Gavaj ile nokturnal veya devamli

besleme efektif kisa donem metodlarindandir (82).

1982’de Vanderhoof ve ark. (114) hiperkalorik mama ve niitrisyonel destek
tedavisine ragmen kilo alamayan, DKH olan 11 siit ¢ocugunu ayni mamalarla siirekli
enteral infilizyon ile beslemislerdir. Haftalik, aylik aralarla kalori alimi1 ve kilo takibi
yapilan tiim hastalarin hem giinliik kalori hem de kilo alimi artmistir. Kompleks kalp
hastalig1 olan ¢ocuklarda erken ve giivenli cerrahiye hazirlik i¢in devamli enteral beslenme
onerilmistir. 1986’da Bougle ve ark. (115) ameliyat oncesi kalp yetmezligi ve biiylime
geriligi olan 13 yenidoganda bu metodu kullanmiglardir. Hastalarin 10’unda VSD, birinde
supravalvuler AS, birinde TA, birinde koroner arter anomalisi, dordiinde ayrica Down
sendromu oldugu bildirilmistir. Hastalar orta zincirli yag asitleri ve karbonhidratla
zenginlestirilmis mama ile devamli nazogastrik inflizyon seklinde 40 ml/kg/giin ile
baslanip artan dozlarda en az 2 hafta siliresince beslenmistir. Ortalama enerjisi 137
kcal/kg/giin olan 40 giinlik beslenme sonucunda sadece 1 bebekte normalin % 10 altinda
biiylime gerceklesmistir. Yazarlar hastalarin kompleks kalp hastalig1 olsa da yeterli enerji
verildiginde normal biiylime gosterebildiklerini ispatlamislar. Benzer bir ¢alismay1
1991°de Jackson ve ark. (70) yapmistir. Normal formiila ile beslenen DKH’l1 ¢ocuklarin
enerji alimi, tilketimi ve biiylimelerini izlemis ve sonra glukoz polimeri ile
zenginlestirilmis beslenme ile enerji alim1 ve biiylimedeki artis1 gozlemlemislerdir. Yiiksek
enerjili beslenme ile ortalama enerji alim1 % 31.7 artarken, giinliik kilo alim1 1.3 g/kg’dan
5.8 g/kg’a yiikselmistir. Istirahat oksijen tiiketimi iki beslenme bi¢iminde de farksiz
bulunmugtur. Dogumsal kalp hastaligi, kalp yetmezligi ve biiyiime geriligi olan siit
cocuklarinin efektif beslenme rejimini tanimlamak amaciyla yapilan bir bagka ¢alismada

erken cerrahi olmasi gerekmeyen yas ortalamasi 3.8 ay olan 19 DKH’li ¢ocuk
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incelenmigtir (5). Olgular 3 farkli beslenme grubuna ayrilmistir. Grup 1 (n=7) stirekli, 24-
saat nazogastrik ile; grup 2 (n = 5) gece 12 saat siirekli nazogastrik inflizyon + giindiiz
tolere edebildigi kadar oral; grup 3 (n = 7) sadece oral beslenmistir. Tiim hastalarin
mamasinin kalorisinin 1 kcal/mL oldugu belirtilmistir. Yaklasik 5.5 aylik ¢alisma siiresince
sadece grup 1°deki bebekler 140 kcal/kg/giin’den fazla kalori almay1 basarmiglardir. Seri
antropometrik olglimlere gore viicut agirligi ve boy z skoruna gore sadece 24 saatlik
inflizyon ile beslenen grubun niitrisyonel durumunda anlamli iyilesme olmustur. Bununla
beraber orta kol g¢evresi ve cilt kivrim kalinligi da grup 1°deki bebeklerde 6nemli artis
gostermistir (p<0.05). Bu sonu¢lar DKH olup malniitre olan bebeklerin biiylime ve kilo
almalari i¢in daha ¢ok beslenmeleri gerektigini ortaya koymaktadir. Bunun icin 24 saatlik
nazogastrik ile siirekli inflizyon hem gilivenli hem de efektif bir yontem olarak

Onerilmektedir.

Aksini savunan arastirmacilar da vardir. Salzer ve ark.’nin (11) ¢alismasinda sekiz
siyanotik, sekiz sol-sag santli, yaslari alti haftadan kiigiik siit ¢ocugunun niitrisyonel
durumu sekiz saglikli siit gocugu ile karsilastirilmistir. Boy, kilo, cilt kivrim kalinlig1 her
iki DKH olan grupta kontrol grubuna gore anlamli diisiik bulunmustur. Sol sag santhi
olgularin kilo aliminin siyanotiklere gore daha yavas oldugu saptanmistir. Daha 6nce alim
azlig1 nedeniyle yetersiz kilo alimi oldugunu belirten yazilarin aksine bu ¢alismada enerji,
protein alimmin kontrol grubu ile benzer diizeyde oldugu bildirilmistir. Hasta olgularin
albumin ve prealbumin seviyeleri kontrol grubundan farksiz bulunmustur. Bu nedenle
yazarlar bu kiiglik gruplarda yetersiz biiylimenin ana nedeninin yetersiz beslenme

olmadigini, biiyiime geriliginde baska faktorlerin rol aldigini belirtmislerdir.

Bizim c¢alismamizda yas ortalamasi 8.61+£6.15 ay olan olgularin beslenme
durumlar incelendiginde 29 hastanin (% 72.5) anne siitlinii uygun siirede veya caligma
baslangicinda halen aldigi, 10 hastanin (% 25) ek gidaya 6. aydan sonra basladigi goriilda.
Olgularin ¢ogu ek gida konusunda egitimsizdi. Tiiketilen ek gida miktar1 oldukea diistiktii.
Ameliyat oncesi 3 giinliik besin tiiketimi not edildi fakat anne siitii sagilarak verilmedigi
icin giinliik kalori ve protein tiiketimi hesaplanamadi. Kantitatif bir veri sunamasak da
olgularin yetersiz beslendigini gozlemledik. Calismamizda beslenmelerine miidahale
etmeyi planlamamis olmamiza ragmen anne egitim diizeyi dusiik, ¢ogu malniitre olan
olgulara miidahale etmemenin etik olmayacagini diistinerek hepsine ek gida egitimi verdik.
Biz de biiylime geriligi ve malniitrisyonun ana nedeninin yetersiz beslenme, artmis enerji

ihtiyact oldugunu diistinmekteyiz. Bu hastalar kilo alimi i¢in Onerilen enerjiyi aliyor

78



olabilirler ama yasa gore beklenen kiloya ulasmak, biiylime yakalamasi yapmak icin
gerekenden azini almaktadirlar. Bu nedenle DKH’l1 ¢ocuklara tani konuldugu andan

itibaren normal biiyimeyi saglamak icin yiiksek enerjili beslenme gerektigi kanaatindeyiz.

5.3. DKH, postnatal biiyiime ve endokrin faktorler

Somatotropik aksin kardiyovaskiiler sistemin yap1 ve fonksiyonu tizerinde dnemli
etkileri vardir. Miyokardiyal biiyiime, inotropik etkiler ve vazodilatasyon bunlar arasinda
sayllmaktadir (116). Biiylime hormonu fazlaliginda kardiyomiyopati, kardiyomegali,
ventrikiiler hipertrofi, fibrozis ve kardiyomiyozitlerin dejenerasyonu olurken (117), BH
eksikliginde ise sol ventrikiiler kiitle, kardiyak debi ve egzersiz kapasitesi azalmakta,
periferik diren¢ artmaktadir (118). Somatotropik hormonlarin kardiyovaskiiler etkileri
boyleyken DKH’nin somatotropik aks tizerinde etkisi olup olmadigi merak konusu
olmustur. Son zamanlarda arastirmacilar DKH’da biiyiime geriligine yol acabilecek
endokrinolojik biyokimyasal belirtecleri incelemeye baslamislardir. Bunlar arasinda BH,

IGF-1 ve IGFBP-3 dikkati cekmektedir.

Normalde artmis BH sekresyonu, IGF-1 iiretimini arttirmaktadir. Artmis bazal
BH’ya ragmen azalmig IGF-1 diizeyi ise klasik olarak malniitrisyonda, 6zellikle de kronik
hastaliklara bagli biiytime geriliginde goriilmektedir (119). Kerpel-Fronius ve ark. (24) boy
kisalig1 ve DKH olan ¢ocuklarda artmis BH seviyelerine ragmen serum IGF-1 diizeylerinin
dustigunii belirlemislerdir. Bugiline kadar DKH’da biiytime geriligi hiicresel hipoksi,
hipermetabolizma, yetersiz beslenme ve malabsorbsiyon ile iliskilendirilmistir. Artik diistik

serum IGF-1 diizeyleri de biiytime geriligi sebepleri arasinda sayilmaktadir.

BH diizeyinin malniitrisyon nedeniyle veya DKH’l1 hastalarda metabolik ihtiyact
artan miyokard, solunum kaslar1 ve hematopoetik dokulara gerekli substrati saglamak i¢in
arttigi bilinmektedir. Biiyime hormonunun artmasina ragmen IGF-1’de malniitrisyona
bagl diislis olmasini agiklamak zordur (119). Bir hipoteze gore malniitre ¢ocuklardaki
dusik IGF-1, enerji ve oksijen tiiketimini yani katabolik aktiviteyi azaltarak hayatta

kalmay1 saglamaktadir (120-122).

Bir ¢alismada yas ortalamasi 14.4 ay olan 30 marasmik ¢ocukta enerji dengesinde
onemli rol oynayan leptin ile IGF-1 arasindaki iliski incelenmistir. 28 saglikli ¢cocuktan
olusan kontrol grubu ve c¢alisma grubunun bir gecelik aglik sonrasi serum leptin, insiilin,

IGF-1 and IGFBP-3 diizeyleri 6l¢lilmiistiir. Marasmik ¢ocuklarin viicut agirligi, boy, orta
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kol ¢evresi, deri kivrim kalinligi, ortalama serum leptin, insiilin, IGF-1 ve IGFBP-3
duzeyleri saglikli ¢cocuklara gore diisiik bulunmustur (p<0.05). Serum IGF-1 ve IGFBP-3
diizeyleri ile insiilin, orta kol cevresi ve boy z skoru korele bulunmustur. Ozetle enerji
malniitrisyonu leptin, insiilin, IGF-1 ve IGFBP-3 gibi parametrelerde ciddi diisiise neden
olmaktadir (123). Benzer sonuglar hem protein hem de enerji alim azlig1 olan ¢ocuklarda
da elde edilmistir (120,121,124). Saglam bireylerin leptin ve IGF-1 diizeyinin yas, cinsiyet
ve VKI’den etkilendigini bildiren yayinlar vardir (115). Bununla beraber IGF-1’nin sadece
serum diizeyinin degil, mRNA’smin da VK1 ile korele oldugu gosterilmistir. Nygren ve ark
(125) DKH nedeniyle ameliyat olan 18 c¢ocukta sag aurikiiladan alinan biyopsi
materyalinde IGF-1 ve BH-reseptoriiniin mRNA ekspresyonunu incelemislerdir. Biiylime
hormonu reseptorii ve IGF-1 mRNA’s1 VKI ile korele bulunmustur. Ayrica si¢anlarda
yapilan deneysel calismalarda miyokarddaki BH reseptoriiniin genetik ekspresyonunun
diger dokulardan daha fazla oldugu, hacim ve basing yiikii gibi lokal faktorlerin IGF-1"in
mRNA diizeylerini degistirebildigi belirtilmektedir (126,127). Bu da niitrisyonel durum

kadar hemodinaminin de IGF-1 tizerinde etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Yeme bozuklugu ve kilo kayb1 olan 32 adélesan kiz tizerinde yapilan bir ¢calismada
kilo kaybetme doneminde IGF-1 diizeyleri diisiik bulunmustur. Tedavi boyunca kilo alimi
ile birlikte IGF-1 diizeyi, VKI z skoru ile parelel olarak artis gdstermistir. Yazarlar
IGF-1’in yeme bozuklugu olan olgularda niitrisyonel durum degerlendirmesinde, kisa
donem kilo degisikliginden etkilendigi icin klinik izlemde kullanilabilecegini
belirtmislerdir (128). Niitrisyonel durum disinda yaralanmaya bagli streste, abdominal
cerrahide ve tglinci derece yaniklarda BH ve IGF-1 sekresyonlarinin etkilendigi

bildirilmistir (129-131).

Cocuklarda kronik hastaliklarda IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin diistiigiine dair
veriler vardir. Ornegin kronik bobrek hastaligi (KBH), cocuklarda BH ve IGF-1 iizerine
dramatik etkilerde bulunup biiyiime geriligine yol agmaktadir (132). IGF-1 diizeyindeki
dustis sirozlu erigkin hastalarda da rapor edilmistir (133). Baska bir ¢calismada yaslar1 5-15
arasinda olan 26 Kkistik fibrozisli ve 33 saglam c¢ocuk karsilastirilmistir. Kistik fibrozisli
cocuklarda viicut yag Kkitlesi z skoru, leptin diizeyi ve IGF-1 z skoru kontrolere gore
anlamli diistik bulunmustur (134). Gomes ve ark. (135) Brezilya’da viseral leishmaniazisin
endemik oldugu bir bolgede 241 ¢ocugun BH, IGF-1, IGFBP-3 ve niitrisyonel durumlarini
incelemistir. Hastaligin aktif oldugu olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyinin digerlerine

gore anlamli diistik oldugu belirlenmistir. Benzer sekilde bu grup hastalarin yasa gore
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viicut agirligl ve yasa gore boy z skorlarinin ortancasi ve albumin diizeyleri de daha diisiik

bulunmugtur.

Dogumsal kalp hastalig1 biiytimeyi etkileyen kronik bir hastalik grubudur. Kronik
hastalik zemininde gelisen malniitrisyon 6nemli bir komplikasyondur. Olgularimizda
malniitrisyon siklig1 yiiksekti. Bu nedenle hasta grubunda IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri
kontrol grubuna gore diisiik bulundu ve bu fark IGFBP3 i¢in istatistiksel olarak anlamli idi.
Ameliyat oncesi malniitre olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 malniitre olmayanlara
gore daha disiiktii (p>0.05). Benzer sekilde ameliyattan {i¢ ay sonrasinda da malniitre
olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 malniitrisyonu olmayanlara gore daha diisiiktii
ancak sadece IGFBP-3’te anlamli fark vardi. Istatistiksel farkin belirgin olmamasi hasta
sayimizin azlhig ile iliski olabilir. Bir yillik izlemde kilo artisina parelel olarak IGF-1 ve
IGFBP-3 diizeylerinde anlamli artis kaydedilmesi bu parametrelerin niitrisyonel durumun

iyi birer gostergesi olduklarini diigtindtirmektedir.

Hipoksinin IGF-1 {izerine olan etkisi son donemlerde deneysel ve klinik
calismalarla arastirilmaktadir. Siyanotik kalp hastalikli ¢ocuklarda biiytime geriligi sik ve
O6nemli bir sorundur. Her ne kadar cerrahi alandaki gelismeler ¢ogu vakada erken diizeltme
veya palyasyona miisaade etse de, siyanotik kalp hastaliklarinin ¢ogu tipi kompleks olup
erken siit ¢ocuklugu doneminde diizeltilmeye elverisli olmamaktadir. Bu durumlarda
cerrahi diizeltme hasta belli bir kiloya erisinceye kadar ertelenmektedir. Fakat kronik

hipokseminin biiylime {izerindeki olumsuz etkileri bu amaca ulasmay1 zorlastirmaktadir.

Biz caligmamizda hipoksinin biiytime, IGF-1 ve IGFBP-3 {izerindeki etkisini
belirlemek amaciyla seri 6lgiimlerin yararli olacagini diisiinerek diizeltici ameliyat dncesi,
ameliyattan 3 ay ve 1 yil sonrasinda IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerini 6l¢tiik, antropometrik
Olctimlerle biiylimelerini izledik ve hipoksi ile bu parametrelerin iligkisini degerlendirdik.
Biiyiime hormonu sirkadiyen ritm, hipofizden pulsatil salinim, egzersiz, akut yetersiz
beslenme veya kan sekerindeki akut fluktuasyonlar gibi bircok faktdrden etkilendigi i¢in
calistimadi. IGF-1 ve IGFBP-3 bu degiskenlerden etkilenmedigi igin tercih edildi. Ug
grubun (siyanotik, asiyanotik, kontrol) viicut agirligi, viicut agirligi z skoru, boy, boy z
skoru, bas c¢evresi, boya gore agirlik z skoru, IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar
karsilagtirildiginda kontrol grubunun IGF-1 haricindeki diger parametrelerini anlaml
yiksek bulduk (p<0.05). IGF-1 ortalamasi siyanotik grupta 43.14425.9 ng/ml, asiyanotik
grupta 32.85+7.87 ng/ml, kontrol grubunda 44.71+20.81 ng/ml olarak belirlendi ancak fark

anlamli degildi. Calisma grubumuzda malniitrisyon sikliginin % 78.4 olmasina ragmen
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IGF-1’in kontrol grubundan farksiz olmasi beklenen bir sonu¢ degildi. Fakat siyanotik ve
kontrol grubunun ortalama degerleri birbirine ¢ok yakinken asiyanotik grubun
ortalamasiin dusiik olusu dikkat ¢ekici idi. Bu sonucun asiyanotik gruptaki malniitrisyon
sikhiginin (% 94.7), siyanotik gruptan (% 61.1) yiiksek olmasindan kaynaklandigini
dustintiyoruz. Ayrica IGF-1’in yasamin en diisiik seviyelerine siit ¢ocuklugu déneminde
ulastig1 bilinmektedir (136) ve ¢alismamizin siit ¢ocuklarinda yapilmasi nedeniyle degerler
saglikli ¢ocuklarda da diisik bulunmustur. Hindistan’da yapilan bir ¢alismada yaslar1 0-5
yas olan 122 saglikli cocukta serum IGF-1 diizeyleri dlciilmiistiir. Ik 2 yil IGF-1’in ¢ok
diusik oldugunu (14 ve 23 Ig/l), sonra progresif olarak yiikseldigini (68 lg/l)
gostermiglerdir (137). Bu nedenle c¢alisma grubumuzun IGF-1 degerlerinin kontrollerden
farksiz oldugunu diistiinmekteyiz. Bundan sonraki g¢alismalarda daha buyik yas grubu
secilirse kontrol grubu ile aradaki farkin biiyiiyecegini diisinmekteyiz. Daha once
hipoksinin IGF-1"de anlamli diistise sebep oldugunu tespit eden c¢alismalarin (25,118,138)

aksine biz hipoksi ile IGF-1 arasinda korelasyon tespit etmedik.

Kronik hipokseminin IGF-1 {izerine negatif etkisi oldugunu savunan Bernstein ve
ark. (118) bir hayvan deneyi ile bu goriislerini kanitlamiglardir. Yenidogan 12 kuzuda
Teitel ve ark. (139)’nin gelistirdigi siyanotik kalp hastalifi modeli ile kronik hipoksemi
olusturulmugtur. Calisma grubundaki kuzular hipoksemi Oncesi normal biiylime
gosterirken, sonrasinda biiylime hizlar1 kontrol grubunun tgte biri seviyesine inmistir.
Kronik hipoksemi sirasinda IGF-1 diizeyi % 43 azalirken, plazma IGFBP-3 diizeyleri
hipoksemik kuzularda % 55 oraninda diismiistiir (p<0.01). IGF-1 diizeylerindeki diisiisiin
biiytime geriligi ile iliskisi gosterilmistir. Yazarlar burada IGF-1’deki diisiisiin hepatik BH
reseptorlerinin downregiilasyonundan bagimsiz oldugunu ve sinyal transdiiksiyonundaki
degisimlerle iliskili olabilecegini tartismislardir. Baska bir deyisle, kronik hipoksemi
IGF-1 regiilasyonunu direkt olarak transkripsiyonel, translasyonel ve posttranslasyonel

asamalarda diizenliyor olabilir.

Diindar ve ark. (25) oksijen saturasyonu ile IGF-1 diizeyleri arasinda pozitif
korelasyon saptamislardir. Yag ortalamasi 2.9843.12 (0.07-12) olan siyanotik DKH’l1 29
olgunun serum IGF-1 seviyeleri ve beslenme durumlari incelenmis ve bu parametreler iyi
beslenen, biiyiime geriligi olmayan 20 saglikli ¢ocuk ile karsilastirilmistir. Hastalarin 21°1
yetersiz beslenmis grupta, 8’i iyi beslenmis grupta siniflandirilmistir. Bu iki grup arasinda
viicut agirligl, boy, deri kivrim kalinlhigi, kol ¢evresi, z skoru degerleri ve kalori protein

alim oranlar1 parametrelerinde anlamli fark saptanirken (p<0.001) iyi beslenmis grup ile
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kontrol grubu arasinda bu parametrelerde fark belirlenmemistir. Hastalarin serum IGF-1
duizeyleri ile oksijen saturasyonlar1 arasinda pozitif korelasyon bulunmustur. Bu bulgular
1s1ginda yazarlar siyanotik kalp hastaligi olanlarda kronik hipokseminin serum IGF-1
diizeyi tizerine negatif etkisi olabilecegi ve bu hastalarda biiyiime geriligine yol acabilecegi
konusunda goriis bildirmislerdir. Bu ¢alismada asiyanotik olgularin olmamasinin yaniltici

sonuglar dogurabilecegi kanaatindeyiz.

Dinleyici ve ark. (138) tarafindan yapilan c¢alismada yaslari 1-192 ay arasinda
degisen 19’u siyanotik, 75’1 asiyanotik 94 DKH’li hasta 54 saglikli c¢ocuk ile
karsilagtirilmistir. DKH olan ¢ocuklarin IGF-1 diizeyleri kontrol grubundan diisiik, BH
seviyeleri ise daha yiiksek saptanmistir. Bununla beraber serum IGF-1 diizeyleri siyanotik
hastalarda asiyanotik olgulara gore anlamli diisiik bulunmustur. Serum IGF-1 diizeylerini
etkileyen en 6nemli faktér DKH’nin olmasi, DKH olanlarda siyanozun olmasi olarak
belirtilmistir. Serum IGFBP-3 diizeyini etkileyen en 6nemli faktoriin ise malniitrisyonun
varligr oldugu vurgulanmistir. Calisma grubunda sol ventrikiil fonksiyonu ile IGF-1,
IGFBP-3 diizeyleri arasinda korelasyon bulunmamistir. Fakat DKH’l1 ¢ocuklarda serum
BH seviyesi ile sol ventrikiil diyastolik ¢api, diyastolik sol ventrikiiler kiitle ve sol
ventrikiil end-diyastolik hacim arasinda korelasyon saptanmigtir. Yazarlar kronik
hipoksinin malniitrisyon patogenezinde 6nemli rol oynadigini ve ayni zamanda DKH’da
goriilen IGF-1 eksikliginin BH’nundan bagimsiz olarak sol ventrikiil kiitlesindeki

azalmadan sorumlu olabilecegini spekiile etmislerdir.

Yine Dinleyici ve ark. (140) perinatal asfiksi ile kord kanindaki IGF-1, IGFBP-3
diizeyleri arasindaki iliskiyi aragtirmiglardir. Perinatal asfiksisi olan 18 term yenidogan, 12
saglikli term yenidogan ile karsilastirilmistir. Asfiksik bebeklerin kord kaninda, IGF-1 ve
IGFBP-3 diizeyleri kontrole gore diisiik bulunmustur (p<0.05). Bu g¢alisma dogumda
hipoksi ve asidoza maruziyetin kord kani1 IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerindeki diistisle giiglii

korelasyonu oldugunu gostermistir.

Cocuklarda biiytime geriligine ve kronik hipoksiye yol acan ve ameliyat sonrasi
biiylime hizlanmasi olan bir bagka durum tonsil ve adenoid hipertrofisidir. Bir prospektif
calismada adenotonsiller hipertrofisi olan 38 prepubertal ¢ocukta cerrahi tedavi ile 12-18
ay sonrasinda boy, kilo ol¢timleri, IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinde artma saptanmigtir
(141). Benzer bagka bir calismada da yaslar1 3-10 yas arasinda degisen 28 cocuk
adenotonsillektomi sonrasi 1 yil izlenmistir. Bu c¢alismada yazarlar biiylime geriligi

olmayan ama biiylime hiz1 yavas olan bu hasta grubunun ameliyat sonrasi hizli biiyime
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gosterdigini ve IGF-1 ve IGFBP3’deki yiikselisin buna eslik ettigini belirtmislerdir (142).
Her iki ¢alismada da olgularin saturasyonu 6l¢iilmedigi i¢in hipoksi ile IGF-1 arasindaki

iliski yorumlanamamastir.

IGF-1"deki dustisiin hipoksiden bagimsiz oldugunu diisiinen, bizim sonuglarimiza
benzer bulgular elde eden yazarlar da vardir. Ornegin Soliman ve ark. (143) yasitlarina
gore anlamli derecede kisa boylu olan, kalp yetmezligi olmayan VSD’li hastalarda IGF-1
dizeyini hem normal kontrollerden hem de boyu kisa olan kontrol grubundan diisiik
bulmuslardir. Bununla beraber Barton ve ark. (23) DKH olan 62 siit ¢ocugunda kontrol
grubuyla karsilastirmali olarak IGF-1, IGFBP-3 ve beslenme, biiylime parametrelerini
incelemislerdir. Ortalama yas1 1.06 yas olan 62 hastanin 28’inin asiyanotik, 34’tiniin
siyanotik oldugu belirtilmistir. Asiyanotik bebeklerin viicut agirlign diistkligi belirgin
iken, siyanotik bebeklerin boy ve kilo aliminin esit derecede etkilendigi, bas ¢evresinin her
iki grupta da disiik oldugu belirtilmistir. Dogumsal kalp hastaligi olanlarda kontrol
grubuna gore IGF-1 ve IGFBP-3 anlamli derecede diisiik bulunmustur. Yazarlar Diindar ve
ark.’nin aksine IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinde siyanotik ve asiyanotik olgular arasinda
onemli fark saptamamislardir. IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin seri olarak o6l¢iilmesinin

daha yararli olacagi 6nerisinde bulunmuslardir.

Biz de 1 yillik seri dlgiimler yaptigimiz ¢alismamizda IGF-1"in siyanozdan degil de
niitrisyonel durumdan etkilendigini saptadik. Ameliyat Oncesi ideal agirliklarina gore
siyanotik hastalarin % 61,1°1, asiyanotik olgularin % 94.7°si malniitre idi. Malniitrisyon
derecesi 2-3 arasinda olanlar c¢ogunlukla asiyanotik gruptandi, 1. derece olanlar ise
siyanotik grupta yogunlagmisti (Bkz. Tablo 4.5-4.6.). Bu dénemde asiyanotik grubun IGF-
1 diizeyleri siyanotik ve kontrol grubuna gore duisiiktii ama istatitiksel fark saptanmadi.
Ameliyat sonrasi 3. ay kontroliinde siyanotik grupta ideal agirliga gére malniitrisyon orant
% 35 bulundu, olgularin hepsi 1. derece malniitre idi. Asiyanotik grubun malniitrisyon
siklig1 % 65°e (% 50°si 1. derece, % 15°1 2. derece olmak {izere) diistii. Buna parelel olarak
her iki grubun kendi i¢cinde IGF-1 degerleri anlamli artis gosterdi. Her ne kadar hipoksi ile
IGF-1 arasinda istatistiksel bir iliski saptamamis olsak da kronik hipokseminin

diizelmesinin biiyiimeye olumlu etkisi agikardir.

Literatiirde hipoksi ve IGF-1 iliskisine dair ¢eligkili veriler olmasi, hasta sayilarinin
azlig1 ve/veya farkli 6l¢tim metodlarinin kullanilmasindan kaynaklaniyor olabilir. Saglikli

cocuklarda bile IGF-1 ve IGFBP-3’iin referans degerlerini belirlemek amaci ile yapilan
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calismalarda standart cetvellerin olusturulamamasi1 farkli Glgiim metodlarindan

kaynaklanmstir (144-147).

Sirkadiyen ritm, hipofizden pulsatil salinim, egzersiz, akut yetersiz beslenme veya
kan sekerindeki akut fluktuasyonlar gibi BH’nu etkileyen faktérler IGF-1°1 minimal
etkilemekte veya hi¢ etkilememektedir. Klinik kullanim kolaylig1 nedeniyle IGF-1 6l¢timii
popliler olmustur. Bununla beraber IGF-1’in fizyolojisi sonuglari degerlendirirken
unutulmamalidir. Her ne kadar BH bagimli olsa da IGF-1 niitrisyonel alim, tiroksin,
Ostrojen ve kortizol gibi bir¢cok faktdrden etkilenir. En 6nemlisi de IGFBP’lerdir. Bununla
beraber IGF-1 analizinin kalitesini direkt olarak etkileyen 3 faktor vardir; kronolojik yas,
IGFBP konsantrasyonunu etkileyen hastaliklar ve ayni bireyden farkli zamanlarda farkli

degerler elde edilmesidir (148).

Calismamizda serum  diizeyleri gelismis bir teknik olan otomatize
chemiluminescent enzyme immunometric assay (IMMULITE) yontemi ile 6l¢tilmiistiir. Bu
yas grubunda bu teknikle 6l¢iilen referans degerleri bulunmadigindan biz ¢alisma grubunu

kontrol grubu ile karsilagtirdik.

Saglikli ¢ocuklarda IGF-1 ve IGFBP-3"lin referans degerlerini belirlemek amaci ile
yapilan ¢alismalardan bazilar ileride sunulmaktadir. Chellakooty ve ark. (145) t¢ aylik
942 term (apropriate gestational age) AGA (538 erkek, 404 kiz), 49 (small gestational age)
SGA (29 erkek, 20 kiz) bebekte, tokluk IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin postnatal biiylime
ile iliskisini arastirmiglardir. AGA dogan 3 aylik bebeklerde IGF-1 diizeylerinde cinsiyet
farki saptanmamigtir. IGFBP-3 diizeyleri kizlarda anlamli yiiksek bulunmustur. Dogumdan
3. aya kadar olan kilo ve boy z skoru degisiminin IGF-1 ve IGFBP-3 ile pozitif korele
oldugu belirtilmistir. SGA dogan 3 aylik bebeklerde IGF-I ve IGFBP-3 diizeyleri referans
poplilasyona gore diisiik bulunmustur (p=0.05). Cinsiyetler arasi fark saptanmamustir.
Sadece anne siitii ile beslenen bebeklerin IGF-1 diizeyi, formiila ile beslenenlerden daha
disik bulunmustur. IGFBP-3 ise beslenme bi¢iminden etkilenmemistir. Formiila ile
beslenen bebeklerin IGF-1"inin anne siitiiyle beslenenlere gore daha yiiksek bulunmasi bir
grup arastirmaciya gore daha fazla protein alimu ile iligkiliyken (149), bazilarina gore daha

yiiksek insiilin seviyelerinden kaynaklanmaktadir (150).

2006 yilinda Bereket ve ark. (144) 807 saglikli Tiirk ¢ocugunda yas ve cinsiyete
gore IGF-1 ve IGFBP-3’tin serumdaki diizeylerinin referans aralifin1 belirlemis ve yas,

cinsiyet, pubertal evreye gore IGF-1 ve IGFBP-3’lin z skorlarinin hesaplanabilecegi bir
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model gelistirmislerdir. Serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin genel olarak kizlarda aym
yastaki erkeklere oranla daha yliksek oldugu, bu farkin IGF-1 i¢in pubertal yaslarda (9-14
yas), IGFBP-3 igin prepubertal donemde (6-8 yas) onemli oldugu belirtilmistir. Biz de
calismamizda literatiirle uyumlu olarak 0-2 yas hasta grubunda ameliyat dncesi ve 3 ay
sonrasinda IGF-1’in, ameliyat oncesi, 3. ay ve 1 yil sonrasinda IGFBP-3’{in kizlarda daha
yiiksek oldugunu tespit ettik (p<0.05). Kontrol grubunda da IGF-1 diizeyi kizlarda ytiksekti
(p<0.05), fakat IGFBP-3"de cinsiyet farki belirlenmedi.

Ong ve ark.’nin (147) 2002°de yayinlanan ¢alismalarinda dogumdan beri izlenen 5
yasindaki 497 ¢ocugun serum IGF-1, IGF-2, ve leptin diizeyleri 6l¢iilerek erken biiylime
hizinin biiylime hormonlarina ve kilo alimina etkisi arastirilmistir. Bes yasindaki IGF-1
diizeyinin, 0-2 yas arast kilo alim hizi ile iligkisinin ¢ok 6nemli oldugu (p < 0.0005),
posnatal biiylime yakalamasi yapanlarda, boy ve kiloda 0-2 yas arasinda 0.67 SD’dan fazla
artis olanlarda daha yiiksek IGF-1 diizeyi belirlenmistir (p=0.02). Sonug¢ olarak
cocukluktaki IGF-1 seviyeleri siit ¢ocuklugundaki biiyime hizindan etkilenmekte ve
muhtemelen erken postnatal niitrisyonun sonraki biiylime ve olgunlasmaya olan etkisini
dizenlemektedir. Ayn1 arastirmacilarin 2007°de yayimnlanan genis kapsamli dogum kohortu
calismasinda, 7-8 yas arasi ¢ocuklarda serum IGF-1, BHBP, IGFBP diizeyleri 6l¢iilmiis ve
dogum kilosu, postnatal kilo alimi, aglik ve uyarilmis insiilin seviyeleri ile iligkileri
degerlendirilmistir. Kizlarin IGF-1, BHBP, IGFBP-3 diizeyleri erkeklerden daha yiiksek,
IGFBP-1 diizeyleri ise daha diisiik bulunmustur. En yiikksek IGF-1 ve BHBP seviyeleri, en
dusik dogum agirlikli olup en yiiksek kiloya ulasanlarda belirlenmistir (151). Bizim

calismamizda dogum kilosu ile IGF-1 ve IGFBP-3 arasinda korelasyon saptanmamuistir.

Elmlinger ve ark.’nin (152) ¢alismasinda IMMULITE yo6ntemi kullanarak normal
IGF-1 duizeylerini belirlemek amaclanmistir. Yaslart yasamin ilk haftasindan 9. dekada
kadar degisen 787 erkek ve 797 kadindan olusan ¢alismada en diisiik yas grubunda cinsiyet
farki olmaksizin ortalama degerlerin 156 Ig/I’dan 118 Ig/I’e diislis egiliminde oldugu
gosterilmistir. Biz de ¢alismamizda IMMULITE yontemini kullandik fakat yas dagilimi
nedeniyle (2-24 ay) kontrol grubumuzun IGF-1 ortalamasi (44.71£20.81ng/ml) bu
calismaya gore ¢ok diisiik bulundu. Yakinda yapilan bir ¢alismada Beck Jensen ve ark.
(153) asit-etanol ayiract kullandiklar1 radyoimmiinoanaliz yontemiyle hayatin ilk yilinda

IGF-1 i¢in 80 lg/1 degerini rapor etmislerdir.

Hindistan’da yapilan bagka bir calismada ise yaslar1 0-5 yas olan 122 saglikli
cocukta serum IGF-1 diizeyleri ELISA yoéntemi ile 6l¢iilmiistiir. Ilk 2 yil IGF-1’in ¢ok
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dusik oldugunu (14 ve 23 Ig/l), sonra progresif olarak yiikseldigini (68 lg/l)
gostermiglerdir (137). Tum bu c¢alismalardaki IGF-1 degerlerindeki varyasyon farkli

metodlar kullanilmasi ile ilgili olabilir.

Saglikli ¢ocuklarda belirlenen varyasyonlar DKH’l1 ¢ocuklarda da mevcuttur.
Diindar ve ark. (25) RIA yontemi ile yas ortalamasi 2.98+3.12 yas olan yetersiz beslenen
DKH’l1 ¢ocuklarda IGF-1 ortalamasini 48.14+21.8 ng/ml, iyi beslenmislerde 85.5+30.2
ng/ml tespit etmislerdir. Bizim c¢alisma grubumuzun yas ortalamasi 8.61+6.15 ay,
IMMULITE ile ameliyat o6ncesi olgiilen IGF-1 ortalamast 37.99+19.6 ng/ml’dir.
Olgularimizin sonuglarinin diisiik olusu yaslar1 veya biyokimyasal 6lgiim teknigindeki
farklilik ile ilgili olabilir. Dinleyici ve ark. (138) yaslar1 1-192 ay arasinda degisen 94
DKH’likl1 olguda IGF-1 ortalamasinin 41.8+/-3.9 ng/ml oldugunu belirtmiglerdir. Yas
dagiliminin genis olmasma ragmen calisma grubumuzun degerlerine yakin sonuglara
ulagmigslardir. Bu sonucun malniitrisyon ile ilgili oldugunu diistinmekteyiz. Ciinkii kontrol
grubunun IGF-1 diizeyleri (106.9+/-17.9 microg/L), yas ortalamasinin yiiksekligi nedeni
ile bizim olgularimizdan oldukga yiiksektir (44.71£20.81 ng/ml). Saglikli ¢ocuklarda
serbest IGF-1 diizeyinin en diisiik oldugu dénemin siit cocuklugu oldugu belirtilmektedir
(136). Kontrol grubundaki genis yas dagiliminin IGF-1 diizeylerinde belirgin farka yol
actigin1 gormekteyiz. Farkli biyokimyasal metodlar kullanmamiza ragmen ¢alismamizla en
uyumlu sonucu Pons ve ark. (119) elde etmislerdir. Yas ortancasi 8.746.5 ay olan DKH’l1
grupta ameliyat oncesi IGF-1 diizeyi ortalamasi 34.5+19.4 ng/ml olarak belirlenmistir.
Benzer sonuglara ulagsmamizda yas grubunun ayni olmasmin roli oldugunu

dusiinmekteyiz.

Bununla beraber ¢alismamizda IGFBP-3 ortalamasi siyanotik grupta 2.03%1.17,
asiyanotik grupta 1.8010.95, kontrol grubunda 2.82+0.83 bulundu ve kontrol grubunun
sonucu ameliyat oncesi hem siyanotik hem asiyanotik gruptan anlamli farklilik
gosteriyordu (p<0.05). IGF-1 diizeyleri ¢alisma grubu ile kontrol grubu arasinda farkli
degilken, kontrol grubunun IGFBP-3 diizeylerinin anlamli yiiksek bulunmasi IGFBP-3’{in
malniitrisyonda daha hassas bir parametre oldugunu diigiindirmektedir. Ayrica IGFBP-3
diizeylerinin de asiyanotik grupta daha dusiik olusu, bu parametrelerin malniitrisyonu
yansittigi diistincemizi desteklemektedir. Benzer sekilde daha 6nce Dinleyici ve ark. (138)
serum [IGFBP-3 diizeyini etkileyen en Onemli faktoriin malniitrisyon oldugunu

vurgulamiglardir.

87



Ameliyat sonras1 donemde siiren biiylime geriliginde de endokrin faktorlerin rolii
vardir. Cocuklarda kalp cerrahisinin yol actigi metabolik strese BH ve IGF-1’in yanitina

dair ¢ok veri yoktur.

Bizim ¢alismamizda ameliyat sonrasi 3. ay kontroliinde siyanotik grupta IGF-1
ortalamas1 70.2+36.3 ng/ml, asiyanotik grupta 54.17£21.5 ng/ml saptand1 (p>0.05). Her iki
grubun da degerleri kontrol grubundan (44.71+£20.81 ng/ml) yiiksekti. IGFBP-3 ortalamasi
ise siyanotik grubun 2.72+1.17 ug/ml, asiyanotik grubun 2.24+0.86 ug/ml idi, iki grup
arasinda Onemli fark yoktu. IGFBP-3 ortalamasi da kontrol grubunun ortalamasina
(2.82+0.83 ug/ml) yaklagmisti. Olgularin kilo alimina parelel olarak IGF-1 ve IGFBP-3
duzeylerindeki yiikselis dikkat ¢ekici idi. Malniitrisyon siklig1 asiyanotik grupta % 65°e,
siyanotik grupta % 35°e diistii. Yine asiyanotik grubun ¢ogu malniitre idi ve istatistiksel
anlamli olmasa da kantitatif olarak ortalama serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri siyanotik
gruptan dusiiktii. Stenbeg ve ark. (26) calismalarinda palyatif ameliyatlar sonrasinda bile
fiziksel biiylimede anlamli artis oldugunu, serum IGF-1 diizeylerinin ameliyat sonrasi
saglikli cocuklardan farksiz oldugunu belirtmislerdir. Bizim c¢alisma grubumuz diizeltici
ameliyat olan ¢ocuklardan olustugu icin biiylimedeki artisla IGF-1 ve IGFBP-3"deki artisin
parelelligi ¢ok belirgindi.

Olgularin ameliyat sonrasi birinci yilda serum IGF-1 diizeyi ortalamasi siyanotik
grupta 66.2 £38.5 ng/ml, asiyanotik grupta 60.32+38.3 ng/ml saptandi, iki grup arasinda
istatistiksel bir fark bulunmadi. Bununla beraber asiyanotik grubun malniitrisyon sikligi
% 20, siyanotik grubun ise % 25°e diistii. Viicut agirhigr z skoru siyanotik grupta 1 yilda
0.56 birim, asiyanotik grupta 1.44 birim artt1.

Siyanotik gruptaki 20 olgunun IGF-1 diizeylerinin bir yillik seyrine bakildiginda 3.
aydaki ve 1. yildaki degerin preoperatif déoneme gére anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir
(p=0.032). Fakat 3. ay ile 1. yil arasinda istatistiksel fark saptanmamistir. Bu sonucun,
olgularimizin ameliyat sonrasi ilk 3 ayda niitrisyonel durumunun iyilesmesi ve istatistiksel
bir iliski saptamamis olsak da hipoksinin ortadan kalkmasi ile ilgili oldugunu
dusiinmekteyiz. Ameliyat sonrast 3 ay ile 1 yil arasinda olgular1 etkileyen bir degisken
olmadigr i¢in bu degerler arasinda fark bulunmamustir. Siyanotik gruptaki 20 olgunun
IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyrine gore 3. aydaki ve 1. yildaki degerin preoperatif
doneme gore anlamli yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.008). Yine 3. ay ile 1. yil arasinda

fark bulunmamistir. Niitrisyonel durumun iyi gostergesi olan bu parametrelerle, izlemde
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viicut agirlign ve boy z skorunun parelel artist ameliyatin biiylimeyi ne kadar

hizlandirdigin ispatlamaktadir.

Total kavapulmoner konneksiyon ve bidireksiyonel Glenn anastomozu kompleks
tek ventrikiil morfolojisindeki kalplerde siklikla kullanilan palyatif tedavi seklidir. Cohen
ve ark.’nin (154) tek ventrikiili olan hastalarda kavapulmoner konneksiyon sonrasi uzun
donem biiylime izlemi yaptiklar1 ¢calismada biiyiime geriligindeki tek belirleyici faktoriin
protein kaybettirici enteropati oldugunu iddia etmislerdir. Her ne kadar Glenn
prosediiriinden sonra hastalarin ortalama boy ve viicut agirhig z skorlar yiikselse de
normalin altindadir (p<0.05). Aksine Stenbeog ve ark. (26) kavapulmoner konneksiyon
ameliyatt sonrasi hastalarin boy ve viicut agirhigi z skorlarinin izlemde ortalamaya
yaklastigini tespit etmislerdir. Yas ortalamasi 11.5£5.6 yas olan 20 olgunun (12’si total
kavapulmoner anastomoz, 8’1 Glenn anastomozu) ameliyattan ortalama 2 yil sonra fiziksel
biiytimeleri, serum IGF-1 diizeyleri incelenmis ve yaslari uyumlu 33 saglikli ¢ocukla
karsilastirilmistir. NYHA’a gore Klas 1 veya II olup miikkemmel hemodinamik ve
anjiografik bulgulara sahip olan olgularin hig¢birinin protein kaybettiren enteropatisi,
aortopulmoner  kollateral arterleri veya intrapulmoner arteriyovendz fistiilleri
saptanmamistir. Ameliyat Oncesi viicut agirligi ve boy ortalama z skorlari negatif iken
(-1.1£0.8 ve —0.5+1.5) iki yil sonra bu degerler anlamli derecede artis gostermistir
(1.1£0.9 ve 0.8£1.2). Olgulardan ameliyat sonrasi acken alinan serum IGF diizeyi saglikli
cocuklardan alinan degerlerden farkli bulunmamistir. Béylece bu ¢alismada her ne kadar
palyatif de olsa TCPC ve BDG ameliyatlar1 sonrasi fiziksel biiylimede anlamli artis
oldugu, serum IGF-1 diizeylerinin ameliyat sonrasi da saglikli ¢ocuklardan farksiz oldugu
belirlenmistir. Bu c¢alismanin eksik yam1 ameliyat oncesi serum IGF-1 diizeyinin

bilinmemesidir.

Bu eksigi tamamlayan bir ¢alisma 2001 yilinda yayinlanmistir. Pons ve ark. (119)
postoperatif 30 giin i¢indeki mortalite, yogun bakimda kalma stiresi ve enfeksiyon riski
insidansi ile tanimlanan klinik gidisatta, ameliyat sonras1 dl¢tilen IGF-1, BH, prealbumin
ve CRP diizeylerinin belirleyici olup olmadigini arastirmislardir. Bu parametrelere
ameliyat 6ncesi, sonrasinda 2, 5. ve 10. giinlerde bakilmistir. Yas ortancasi 8.716.5 ay olan
DKH’11 36 ¢ocuk (20°si erkek, 16’s1 kiz) ¢alismaya alinmistir. Yogun bakimda yatis siiresi
<10 giin olanlar grup 1, 10 giinden fazla olanlar grup 2 olarak tanimlanmistir.
Malniitrisyon sikligi % 78.8 bulunmustur. Yasa gore viicut agirligi z skoru ortancasi -2.39

olup yasa gore boy ve boya gore agirlik z skoru ortancasina (sirasiyla —1.64, —1.66) gore
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anlamli diisik bulunmustur. Ameliyat oncesi IGF-1 diizeyi ortalamasi 34.5+19.4 ng/ml
olarak belirlenmistir. Ayrica serum IGF-1 diizeyi ile BH diizeyi arasinda negatif
korelasyon saptanmistir. Bununla beraber postoperatif dénem boyunca antropometrik
Ol¢timlerin morbidite ve mortalite ile iliskisiz oldugu belirlenmistir. Cerrahi strese bagh
postop 2. giin BH ve CRP artarken, IGF-1 ve prealbumin diizeyleri diismiistiir. IGF-1
postoperatif 5. giinde her iki grupta da anlamli diistis gostermis ama bu diislis yogun
bakimda 10 giinden fazla kalan grupta daha belirgin bulunmustur. Her iki grubun IGF-1
degerleri 10. giinde preoperatif degerlerine yaklasmistir. BH ise 1. grupta postoperatif 2.
giinde pik yapip sonra diiserken 2. grupta BH seviyeleri 5. giine kadar yiikselip sonra
dusmiistiir. Ameliyat sonrast IGF-1"deki diistisiin hiperkatabolizmadan kaynaklanabilecegi
belirtilmistir (129). Hiperkatabolik durumlarda IGF-1 tiretimi azalirken, IGF-1 klirensi
artabilmektedir (155). Sonug olarak Pons ve ark (119) akut faz reaktanlar1 ve hormon
dizeylerindeki degisim ile tanimlanan metabolik stres diizeyinin postoperatif klinik

gidisatla iliskili oldugunu gostermislerdir.

Yapilan deneysel ve klinik ¢aligmalar 1s181nda kronik hipoksinin IGF-1 ve IGFBP-3
lizerine olumsuz etkisi oldugu ve bunun da biiylime geriligine yol agtig1 hipotezinden yola
cikarak bu calismayr planladik. Hipoksi ile IGF-1 ve IGFBP-3 degerleri arasinda
korelasyon saptamadik. Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak IGF-1 ve IGFBP-3
diizeylerinin niitrisyonel durumun iyi birer gostergesi oldugunu belirledik. Ameliyat 6ncesi
ve 3. ay kontroliindeki IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinin ameliyat sonrast birinci yilda
biiylime yakalamasi ve malniitrisyon igin belirleyici faktorler olmadig1 sonucuna ulastik.
Bu nedenle DKH’l1 siit ¢ocuklarinda IGF-1 ve IGFBP-3 degerlerinin diisiik olmasinin

biiytime geriliginin nedeni degil sonucu olabilecegini diisiinmekteyiz.

5.4. Biiyiime hormonu tedavisi

Sasaki ve ark (156) DKH ve biiytime geriligi olan 7 prepubertal donemdeki ¢cocugu
cerrahi sonrast rekombinant BH ile tedavi etmislerdir. Linear biiylime hiz1 ve ortalama boy
2 yillik donemde anlamli 6l¢tide artmistir. Tiim hastalarin BH uyar1 testleri normal (BH
eksikligi gosterilememis) olmasina ragmen BH’a cevap verdikleri belirlenmistir. BH
tedavisi kardiyak hipertrofiye yol acabilecegi i¢in kaygi yaratmakla beraber, yapilan kisa

donem caligsmalarda hi¢bir yan etkiye rastlanmamustir.

90



5.5. Son Soz

Biiytime geriligi DKH olan ¢ocuklar i¢in halen 6nemli bir problemdir. Artik erigkin
caga ulasabilen bu ¢ocuklar i¢in normal bir biiylimeyi saglamak Onceliklerimiz arasinda
olmalidir. Ameliyat dncesi yiiksek enerjili beslenme ve ameliyat yasinin erkene ¢ekilmesi
ile biiylimenin hizlanacag1 kanaatindeyiz. IGF-1 ve IGFBP-3’tin akademik amagh
kullanilabilecegini, halen daha ucuz, pratik ve invazif olmayan antropometrik 6l¢timlerin
takibinin Oniine geg¢medigini diistinmekteyiz. Bununla beraber, IGF-1 ve IGFBP-3
dizeylerindeki degismelerin 1s1g3inda gelecekte BH tedavisinin 6nem kazanacagina

inanmaktayiz.
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6. SONUC VE ONERILER

1. Dogumsal kalp hastalikli c¢alisma grubumuzun % 75’inin dogum agirhig1

normaldi.

2. Siyanotik ve asiyanotik DKH olan iki grup arasinda yas, cinsiyet, dogum
agirligi, kalp hastaliginin siddeti, anne siitii alma durumu, ek gidaya gegme
durumu, ailenin sosyoekonomik diizeyi, anne egitim durumu parametrelerinde

onemli fark saptanmadi.

3. Asiyanotik hastalarin ila¢ kullanma sikligi, sik enfeksiyon gecgirme ve hastaneye

yatis Oykiisii daha fazla idi (p<0.05).

4. Calismamizin kisithlig1r ameliyat oncesi 3 giinliik besin tiiketimi not edilip anne
siitii  sagilarak verilmedigi ic¢in gilinliik kalori ve protein tiiketiminin
hesaplanamamasidir. Kantitatif bir veri sunamasak da olgularin yetersiz

beslendigini gézlemledik.

5. Dogumsal kalp hastalikli ¢ocuklarda biiytime geriligi ve malniitrisyonun ana
nedeninin yetersiz beslenme, artmis enerji ihtiyaci oldugunu disiinmekteyiz. Bu
nedenle DKH’l1 ¢ocuklara tani konuldugu andan itibaren normal biiyimeyi

saglamak i¢in yiiksek enerjili beslenme gerektigi kanaatindeyiz.

6. Asiyanotik grupta ideal agirliga gore, Gomez ve Waterlow’a gére malniitrisyon
ve biiytime geriligi siyanotik gruba gore belirgin oranda fazlaydi. Malniitrisyon
derecesi 2-3 arasinda olanlar ¢ogunlukla asiyanotik gruptandi, 1. derece olanlar
ise siyanotik grupta yogunlasmisti. Bu sonug, asiyanotik grupta PH ve KK'Y’nin

siklikla tabloya eslik etmesi ve enerji ihtiyacinin artmasi ile ac¢iklanabilir.

7. Takipne, tagikardi ve kardiyomegali varlig1 iki grup arasinda fark etmezken,
hepatomegali ve kalp yetmezligi asiyanotik grupta anlamli derecede fazla
saptandi. Ameliyat oncesi kalp yetmezligi klinigi asiyanotik 20 olgunun

hepsinde varken, siyanotik grubun % 50°de mevcuttu.

8. Ameliyat oncesi IGF-1 ortalamasi asiyanotik grupta daha diistiktii fakat ti¢c grup
arasinda istatistiksel fark belirlenmedi. IGFBP-3 ortalamasi kontrol grubunda
yiiksekti (p<0.05). Bu sonu¢ IGFBP-3’1in daha duyarli bir niitrisyon gostergesi

oldugu yoniinde degerlendirildi. Calismamizin bir diger kisitliligi calisma
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

grubumuzun 0-2 yas arasinda olmasiydi. IGF-1’in yasamin en diisiik
seviyelerine siit ¢ocuklugu doéneminde ulastigi bilinmektedir ve ¢alismamizin
siit ¢ocuklarinda yapilmasi nedeniyle degerler saglikli ¢ocuklarda da diisiik
bulunmustur. Bundan sonraki ¢alismalarda daha biiyiik yas grubu secilirse

kontrol grubu ile aradaki farkin biiyliyecegini diisiinmekteyiz.

Kronik hipoksinin serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyini diisiirdiigline dair
verilerin aksine ¢alismamizda oksijen saturasyonu ile bu parametreler arasinda

korelasyon belirlemedik.

PH olan grupta kalp hastalig1 siddeti daha agirdi, olgularin ¢ogu uygun siire
anne siitli alamamuisti, daha ¢ok ila¢ kullanmaktaydi, ameliyat 6ncesi daha sik
enfeksiyon gecirmisti. En dikkat ¢ekici olan sonug ise bu olgularda biiytime

geriligi ve malniitrisyon siklig1 daha fazlaydi.

Pulmoner hipertansiyonlu hastalarin boya gore agirlik z skoru taburculukta da
ameliyat sonrasi 3. ayda da daha diisiiktii. PH ameliyat sonras1 malniitrisyonun

diizelmesinde de belirleyici faktordii.

Pulmoner hipertansiyonun varhiginin IGF-1 ve IGFBP-3"u etkilemedigi

belirlendi.

Diizeltici ameliyat sonrast hemodinaminin normale dénmesi ile kilo aliminin
birka¢ ay i¢inde hizlandigini, boy uzamasindaki artisin bir yila yayildigini
gozlemledik. Bu sonu¢ akut malniitrisyonun daha hizli diizeldigi, kronik

malniitrisyonu diizeltmenin daha gii¢ oldugu diisiincemizi desteklemektedir.

Bir yillik malniitrisyon izleminde siyanotik grupta ameliyat dncesi % 61.1 olan
malniitrisyon sikligi, 1. yi1lda % 25°e diismiistiir. Asiyanotik grupta % 94.7 olan

ideal agirliga gore malniitrisyon sikligi, 1. yilin sonunda % 20’ye gerilemistir.

Ameliyat sonrasi 1. yilda biiyltimeyi yakalayamayan 6 olgunun 4’iinde hem akut
hem de kronik malniitrisyon vardi. Bununla beraber 4/6’da PH vardi. Bu 6
olgumuzun biiylimeyi yakalayamamasinda kronik malniitrisyon ve PH’nin
belirleyici faktér oldugu goriisiindeyiz. Bu nedenle ameliyat i¢in dogru
zamanlamanin 6nemli oldugunu, hastalarda kronik malniitrisyon ve pulmoner
hipertansiyon  gelismeden  diizeltici ameliyatin  yapilmasi  gerektigi

kanaatindeyiz.
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16.

17.

18.

19.

20.

21.

Her iki gruptaki IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin 1 yillik seyrine bakildiginda 3.
aydaki ve 1. yildaki degerlerin birbirine yakin oldugu ve preoperatif doneme
gore anlamli yliksek oldugu belirlenmistir. Bu yiikselis egiliminin kilo alimi ile
parelel olmasi bu parametrelerin niitrisyonel durumun iyi birer gostergesi

oldugunu kanitlamaktadir.

Birinci yilin sonunda malniitrisyonun diizelmesini etkileyen faktorler
degerlendirildiginde cinsiyetin 6nemli oldugu (p<0.05), kiz olgularin %
42’sinin, erkek olgularin % 11’inin malniitrisyonunun diizelmedigi belirlendi.
Ameliyat 6ncesi kalp hastaliginin siddetinin belirleyici olmadigi saptandi.
Postoperatif 3. aydaki viicut agirli1, persentili, z skoru ve Gomez degerinin de
1. y1l malniitrisyon durumu i¢in 6nemli belirleyiciler oldugu tespit edilmistir

(p<0.05).

Kronik malniitrisyon ameliyat sonrasi siiriiyorsa 1. yilda biiyltime beklenen hiza
erisememektedir. Dogumsal kalp hastalarinin malniitrisyonunun

kroniklesmeden opere olmalarinin daha faydali olacagi goriisiindeyiz.

Ameliyat oncesi malniitre olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 malniitre
olmayanlara gore daha disiikti (p>0.05). Benzer sekilde ameliyattan ii¢ ay
sonrasinda da malniitre olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 ortalamalar1 malniitrisyonu
olmayanlara gore daha diistiktii ancak sadece IGFBP-3’te istatistiksel fark

saptandi. Ameliyat sonrasi 1.yi1lda bu parametrelerde fark yoktu.

Ameliyat sonrast 1. yilda biiyimeyi yakalamay: etkileyen faktorler
incelendiginde yasin kii¢tikliigli, cinsiyetin kiz olmasi, preoperatif, taburculuk,
postoperatif 1. ay ve 3. aydaki antropometrik degerlerin diistikliigiiniin,

olgularin yasitlarini yakalamasini olumsuz yonde etkiledigi gériilmiistiir.

Ameliyat i¢in dogru zamanlama (PH gelismeden, kronik malniitrisyon
gelismeden) DKH’1l1 ¢cocuklarin normal bir biiyime egrisi ¢izebilmesi i¢in ¢ok

Onemlidir.
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