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Amac ve Kapsam

Giincel Pediatri Dergisi, cocuk sagligi ve hastaliklari konulu, yayin dili
hem Tiirkge hem ingilizce olan, bagimsiz ve ényargisiz gift-kér hakemlik
(peer-review) ilkelerine dayanan uluslararasi, periyodik olarak elektronik
yayinlanan bir dergidir. Dergi Nisan, Agustos ve Aralik aylarinda olmak
tizere yilda 3 say gikar.

Giincel Pediatri Dergisi‘nin hedefi uluslararasi diizeyde nitelikli, stirekli ve
cocuk saghgi ve hastaliklari konusunda dzgiin bir periyodik olarak, klinik
ve hilimsel agidan en (st diizeyde orijinal arastirmalari yayinlamaktir.
Bununla birlikte egitim ile ilgili temel yenilikleri kapsayan derlemeler,
editoryel kisa yazilar, olgu sunumlari, orijinal goriintiler ve genis
cocuk saghgi ve hastaliklar kesimlerinin deneyimlerini ve elestirilerini
iceren mektuplar ve sosyal ¢ocuk saghgi ve hastaliklar konulu yazilar
yayinlamaktir.

Giincel Pediatri Dergisi, Emerging Sources Citation Index
(ESCI), Excerpta Medica/EMBASE, Scopus, EBSCO Database,
Gale/Cengage Learning, CINAHL Complete Database, Index
Copernicus, Directory of Open Access Journals (DOAJ), TUBITAK/
ULAKBIM Tiirk Tip Dizini, Tiirk Medline-Ulusal Atf indeksi,
Tiirkiye Atif Dizini ve ProQuest Health & Medical Complete
tarafindan indekslenmektedir.

Acik Erisim Politikasi

Dergide acik erisim politikasi uygulanmaktadir. ~ Acik erisim
politikasi  Budapest Open Access Initiative(BOAI)  http://www.
budapestopenaccessinitiative.org/ kurallar esas alinarak

uygulanmaktadir.

Acik Erisim, “[hakem degerlendirmesinden gegmis bilimsel literatiiriin],
Internet araciligiyla; finansal, yasal ve teknik engeller olmaksizin,
serbestge erisilebilir, okunabilir, indirilebilir, kopyalanabilir, dagitilabilir,
basilabilir, taranabilir, tam metinlere baglanti verilebilir, dizinlenebilir,
yazilima veri olarak aktarilabilir ve her tirli yasal amag icin kullanilabilir
olmasi“dir. Cogaltma ve dagitim (zerindeki tek kisitlama yetkisi
ve bu alandaki tek telif hakki rolt; kendi calismalarinin biitinligu
tizerinde kontrol sahibi olabilmeleri, gerektigi gibi taninmalarinin ve
alintilanmalarinin saglanmasi icin, yazarlara verilmelidir.

Ahone islemleri

Derginin  tlim sayilarina (cretsiz olarak www.guncelpediatri.com
adresinden tam metin ulasilabilir. Dergiye abone olmak isteyen kisiler
yayinevine bagvurmalidirlar.

Sekreterya

Sinan Aydemir
E-posta: s.aydemir69@hotmail.com
Gsm:  +90 530 153 96 09

Baski izinleri
Baski izinleri i¢in bagvurular yazil olarak derginin yayinevine yapilmalidir.

Reklam

Reklam ile ilgili basvurular yayinevine yapilmalidir.
Yayinevi: Galenos Yayinevi

Adres: Molla Giirani Mah. Kagamak Sk. No: 21/1
34093 Istanbul, Tirkiye

Tel.: +90 212 621 99 25
Faks: +90 212 621 99 27
E-posta: info@galenos.com.tr

Yazarlara Bilgi

Yazarlara Bilgi dergi sayfalarinda ve www.guncelpediatri.com web
sayfasinda yayinlanmaktadir.

Materyal Sorumluluk Reddi

Giincel Pediatri Dergisi'nde yayinlanan tiim yazilarda gorlis ve raporlar
yazar(lar)in gortstidtr ve Editor, Editoryel Kurul ya da Yayinci'nin gortst
degildir; Editdr, Editoryel Kurul ve Yayinci bu yazilar igin herhangi bir
sorumluluk kabul etmemektedir.

Bu eser Creative Commons Alinti-Gayriticari-Ttiretilemez 4.0 Uluslararasi
Lisansi ile lisanslanmistir.
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Aims and Scope

The Journal of Current Pediatrics is an international, nonbiased, peer-
reviewed, independent periodical journal published in Turkish and English
languages in the field of pediatrics. It is published electronically in April,
August, December.

The aim of the Journal of Current Pediatrics is to publish a continuous,
original journal of international standing with original research articles of
the highest standard in the field of both clinical and scientific pediatrics.
The content of the journal is intended to encompass reviews of new
developments in education, brief editorial manuscripts, case reports,
original photographs, letters concerning experiences in the field of child
health and diseases (pediatrics), and special feature articles in the field of
social pediatrics.

The Journal of Current Pediatrics will determine ‘must know" subjects for
general practitioners giving first line medical service who are interested
in child health as well as pediatricians, and take appropriate measures
to include them in the journal.

The Journal of Current Pediatrics is indexed in Emerging Sources
Citation Index (ESCI), Excerpta Medica/EMBASE, Scopus, EBSCO
Database, Gale/Cengage Learning, CINAHL Complete Database,
Index Copernicus, Directory of Open Access Journals (DOAJ),
TUBITAK/ULAKBIM Turkish Medical Database, Turkish Citation
Index, Turk Medline and ProQuest Health & Medical Complete
Index.

Open Access Policy

This journal provides immediate open access to its content on the
principle that making research freely available to the public supports a
greater global exchange of knowledge.

Open Access Policy is based on rules of Budapest Open Access Initiative
(BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.org/. By “open access”
to [peer-reviewed research literature], we mean its free availability on the
public internet, permitting any users to read, download, copy, distribute,
print, search, or link to the full texts of these articles, crawl them for
indexing, pass them as data to software, or use them for any other lawful
purpose, without financial, legal, or technical barriers other than those
inseparable from gaining access to the internet itself. The only constraint
on reproduction and distribution, and the only role for copyright in this

domain, should be to give authors control over the integrity of their work
and the right to be properly acknowledged and cited.

Subscriptions

All past issues can be obtained free of charge from the internet viawww.
guncelpediatri.com. Individual subscribers should apply to the publishers
directly.

Office

Sinan Aydemir
E-mail: s.aydemir69@hotmail.com
Gsm: +90530 153 96 09

Publishing permission

All publishing requests should be in writing and directed to the publisher.
of the journal.

Advertisement
Advertisement applications should be directed to the publishers.

Publishing House: Galenos Yayinevi San. Tic. Ltd. Sti.
Address: Molla Giirani Mah. Kagamak Sk. No: 21/1
34093 Istanbul, Turkey

Tel.: 0212 621 99 25
Fax: 0212 62199 27
E-mail: info@galenos.com.tr

Instructions to Authors

Instructions to authors can be found in the issues and in the web page of
www.guncelpediatri.com.

Denial of Responsibility

The author is defined as a contributor who has participated in the work
to the extent that he takes responsibility for a meaningful share of the
manuscript’s content published in Journal of Current Pediatrics. Editor,
Editorial Board or Publisher don't share the responsibility.

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-
NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International License.
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Yazim Kurallan

Giincel Pediatri Dergisi bagimsiz, onyargisiz ve ¢ift-kér hakemlik ilkeleri cercevesinde
yayin yapan sireli bir yayin organidir. Hakemler, yazinin konusuyla ilgili uluslararasi
literatiirde yayinlari ve atiflari olan bagimsiz uzmanlar arasindan segilmektedir. Tiim
yazilar, editor ve editor yardimeilari ile en az iki danisman hakem tarafindan incelenir.
Tuim arastirma makaleleri de istatistik editéri tarafindan gozden gegirilmektedir.
Makaleler editorler kurulunca yapilan 6n degerlendirmeden sonra gerekirse diizeltmeler
icin yazara geri gonderilebilir veya konunun uzmani hakemlerin degerlendirmesine
sunulabilir. Hakemlerden degerlendirmelerinin 15 giin iginde tamamlamasi beklenir.
Degerlendirme formu igerik ve bicimle ilgili objektif kriterlerden olusmaktadir. Hakemler
kararlarini kabul, red, major revizyon ve mindr revizyon olarak bildirirler. EGer revizyon
gerekiyorsa, hakem elestirileri yazarlara yonlendirilerek dizeltmelerin 15 giin iginde
tamamlanmas beklenir. Kabul edilen yazilar, génderim sirasina gore yayin programina
alinir. Her sayida uluslararasi indekslerde yer alma kosulu olarak %50 6zgiin arastirma
makalesine yer verilmesi amaclanmaktadir.

Yazarlar, yayina kabul edilen yazilarda, metinde temel degisiklik yapmamak kaydi ile
editor, editdr yardimeilan, biyoistatistik uzmani ve Ingilizce dil uzmaninin diizeltme
yapmalarini kabul etmis sayilir.

incelemeye sunulan arastirmada olasi bir bilimsel hata, etik ihlal siiphesi veya
iddiastyla karsilasilirsa, bu dergi verilen yaziyi destek kuruluslarin veya diger yetkililerin
sorusturmasina sunma hakkini sakli tutar. Bu dergi sorunun diizgiin bigimde takip
edilmesi sorumlulugunu kabul eder ancak gergek sorusturmayi veya hatalar hakkinda
karar verme yetkisini istlenmez.

Yayin Politikasi ve Makale Yazim Kurallari asagida belirtilen maddeler
“Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of Scholarly
Work in Medical Journals (ICMJE Recommendations)” (2013, http://www.icmje.org/)
temel alinarak hazirlanmistir.

Uluslararasi indekslerde ve veritabaninda derginin adi Giincel Pediatri Dergisi/
Journal of Current Pediatrics, Ingilizce kisaltmasi J Curr Pediatr olarak kaydedilmistir.
Kaynaklarda kullanilirken J Curr Pediatr seklinde belirtilmelidir.

Giincel Pediatri Dergisi'nde makale basvuru dcreti veya makale islem dcreti
uygulamamaktadir.

Dergiye yayimlanmak tizere gonderilen yazilar ‘iThenticate’ programi ile taranarak
intihal kontroliinden gecmektedir. intihal taramasi sonucuna gore yazilar red ya da iade
edilebilir.

GENEL KURALLAR

1- Yazilarin dergide yayinlanmak tizere kabul edilmesi igin; 6nemli, orijinal, bilimsel ve
akademik st diizeyde olmasi 6n kosuldur.

2- Yayinlanan biitiin yazilarin igerikleri yazarlarin gorislerini yansitir, hicbir sekilde
editorler, yayin kurulu ve yayinci sorumlu degildir. Dergiye gonderilen yazilara telif hakki
ddenmez.

3- Yayinlanmak (izere gonderilen biitiin makalelerin dergimizin yazim kurallarina
titizlikle uyularak hazirlanmis olmasi gerekir. Yayinlanmak Uzere génderilen yazilar
en az iki danisman (hakem) tarafindan degerlendirildikten sonra yayinlanmasi uygun
gortiliirse dergide basilir. Editor konunun 6zelligine gore gerekli gordiigiinde, yaziyi yayin
kurulunda yer alan hakemler diginda hakemlere gonderebilir.

4- Yayin Kurulu yayin kosullarina uymayan yazilari yayinlamamak, diizeltmek veya
kisaltmak (izere yazarlara geri gondermek, ayrica yazilar bigim olarak diizenlemek
yetkilerine sahiptir. Yazarlar; Tiirkge ve ingilizce dili agisindan, metinde anlam degisikligi
yapmamak kaydi ile diizeltmelerin gereginde editorlerce de yapiimasini kabul etmig sayilir.
5- Derginin yayin dili Tiirkge ve ingilizce'dir. Tiim Tiirkge yazi iceriklerinde Tiirk Dil Kurumu
“yazim kilavuzu” kurallarina sadik kalinmasi esastir (www.tdk.gov.tr). Sayilarda kesirler
virgtl ile aynlir (6rnek; 15,2 veya 5,26). Anatomik terimlerin Latinceleri kullaniimalidir.
Giindelik tip diline yerlesmis terimler ise okunduklari gibi Tiirkge yazim kurallarina gore
yazilmalidir. Yazar tarafindan yabanci dildeki sekli ile yazilmasi istenen terimler tirnak
icinde belirtilmelidir. Kisaltmalar yazi icinde ilk gectigi yerde agiklandiktan sonra yazi
icinde kisaltma seklinde verilebilir.

6- Yazilar Word dosyasina, standart A4 ebatinda, 11 punto ile Times News Roman
karakterinde, ¢ift aralikli olarak yazilmali; sayfanin her iki tarafinda 2,5 cm bosluk
birakilmali, sayfalara baglik sayfasindan baslayarak sirayla numara verilmelidir. Sayfa
numaras! her sayfanin alt kismina yazilmalidir. Tablo, grafik ve fotograflarla birlikte
e-posta veya CD ile gonderilmelidir.

7- Ozet, tablolar ve kaynaklar harig orijinal makaleler ve derlemeler 4500 kelimeyi, olgu
bildirimleri 3000 ve editore mektuplar 1500 kelimeyi gegmemelidir.

8- Derginin bir sayisinda, ilk isim olarak bir yazarin ikiden fazla eseri basilamaz.

9- Deneysel, klinik ve ilag arastirmalari icin uluslararasi anlasmalara uygun etik kurul
karari alinmalidir. Ayrica birey veya velisinden izin alinmig oldugu belirtilmelidir.
Arastirmalara yapilan kismi de olsa nakdi ya da ayni yardimlarin hangi kurum, kurulus
veya ilag-gereg firmalarinca yapildigi dip not olarak belirtilmelidir.

10- Yazarlar, arastirma insan deneyi iceriyorsa, metin igerisinde, insan izerine deney
yapilma etik standartlarina (kurumsal ve ulusal) ve 2013 yilinda revize edilen 1964
Helsinki Deklarasyonuna uygun oldugunu ve hastalarin onayinin alindigini belirtmelidir.
Deneysel hayvan, arastirmalarinda yazarlar yapilan uygulamalarin (prosediirlerin)
hayvan haklarina uygun oldugunu belirtmelidirler (Guide for the care and use of
laboratory animals; www.nap.edu/catalog/5140.html), etik kurul onayr alinmalidir. Etik
kurul onayi ve “bilgilendirilmig gonillti onam formu” alindigi arastirmanin “Gereg ve
Yontem” boliminde belirtiimelidir.

11- Dergiye yayinlanmak tizere yazi gonderilirken editdre bagvuru yazisinda yazinin
daha 6nce baska yerde yayinlanmamis veya yayinlanmak tzere gonderilmemis oldugu
belirtilmelidir. Yayinlanmasi kabul edilen yazilarin dergiye baskisi éncesinde dergi
sekreterliginden bir “Telif Hakki Devri” (yazarlarin haklari korunarak hazirlanmis) formu
tlim yazarlara imza igin génderilecektir.

12- Arastirmalara yapilan her tiirlti yardim ve diger desteklerin alindigi kisi ve
kuruluslar beyan edilmeli ve gikar catismasiyla ilgili durumlari agiklamak amaciyla Gikar
Catismalari Bildirim Formu doldurulmalidir.

YAZI BOLUMLERI

A- Baslik Sayfasi

- Yazinin Tiirkge ve Ingilizce bagligi metne uygun ve kisa olmalidir.

- Ayrica 40 karakteri gegmeyen Tirkce bir kisa baslik yazilmalidir.

- Yazarlarin agik adi ve soyadlari yazilmali, akademik unvanlari ise dipnot halinde
gerekirse yildiz koyularak belirtilmelidir.

- Galismanin yapildigi kurum, klinik, enstitti veya kurulusun adi ve adresi belirtilmelidir.

- Calisma, daha dnce bir kongre ya da sempozyumda bildiri olarak sunulmus ise
belirtilmelidir.

- Yazisma adresi: Yazismalarin yapilacag kisinin adi ve soyadi, posta adresi, sabit ve
mobil telefon, faks numarasi, elektronik posta adresi yaziimalidir.

- Gerek duyuluyor ise tesekkir yazisi bu kisimda verilmelidir.

B- Tiirkce ve Ingilizce Ozet Sayfasi

Ozgiin arastirma, olgu sunumu ve derleme yazilarinda 250 kelimeyi gegmeyen Tiirkge ve
Ingilizce 6zet yazimalidir. Tirkge ve Ingilizce baslik 130 karakteri gegmemelidir. Ingilizce
baslik ve tzet, Tiirkge baslik ve tzetle es anlamli olmalidir. Ozet, galisma ve aragtirmanin
amacini ve kullanilan yontemleri kisaca belirtmeli, ana bulgular varilan sonucu
destekleyecek dlgiide ayrintilarla belirtilmelidir. Ozgiin arastirmalarin Tiirkge 6zetinde
giris, gereg ve ydntem, bulgular, sonug, ingilizce dzetlerde ise “Introduction, materials
and methods, results, conclusions” alt bagliklarini icermelidir. Olgu sunumlarinda ise;
giris, olgu sunumu, tartigma alt basliklarini igermelidir. Olgu sunumlarinin ingilizce
dzetinde ise “Introduction, case report, conclusions” alt basliklarini icermelidir. Derleme
yazilarinda 6zet konunun igerigini aciklayacak sekilde olmalidir.

Anahtar kelimeler: Tiirkge ve Ingilizce ¢zetin altinda “Medical Subject Headings” e
(MeSH) uygun olarak en fazla bes adet olmalidir. MeSH igeriginde yeni terimler yoksa
var olan terimler kullanilabilir.
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C- Ana Metin

@zgﬂn arastirmalarda giris, gere¢ ve yontem(ler), bulgular, tartisma, kaynaklar; olgu
sunumlarinda giris, olgu (larin) sunumu, tartisma, kaynaklar bolimleri yer almalidir.
Derlemelerde konuya uygun alt bagliklar ve kaynaklar yer almalidir.

0Ozgiin Arastirmalar

1- Giris: Makalenin amacl, galisma veya gdzlemin gerekgesi belirtilmeli, calismanin
verilerine veya varilan sonuglarina burada yer verilmemelidir.

2- Gerec ve Yontem: Deneysel ve klinik arastirmalar icin etik kurul karari varligi
belirtilmelidir. Yerlesmis yontemler icin kaynak gosterilmeli, yeni yontemler icin kisa
aciklama verilmelidir.

istatistiksel Analiz: Yontem boliminiin son paragrafinda, kullanilan istatistiksel
analizler ayrintili olarak belirtilmelidir.

3- Bulgular: Elde edilen bulgular agik bir sekilde metinde verilmeli ve geredinde
kullanilan istatistiksel yontemler belirtilmelidir. Metin iginde tablonun tamaminin
aynen tekrari yazilmamalidir. Tablo veya sekiller (gizim, grafik ve fotograflar), baglik ve
dipnotlari ile birlikte her biri ayri bir sayfaya yaziimalidir. Metin icinde gegtikleri siraya
gore numaralanmalidir. Standart olmayan kisaltmalar dipnotlarla agiklanmalidir. Bir
baska yazarin daha 6nceki yayinindan aynen alindi ise kaynak belirtilmeli ve yazili baski
izni birlikte yollanmalidir.

4- Tartisma: Elde edilen bulgular daha dnceki mevcut literattir bilgileri, calisma
sonuglari veya orijinal hipotezler ile ilgisi vurgulanarak karsilastirimali ve yorumlari
yapiimalidir.

5- Calismamin kisithliklar: Bu bélimde calisma sirecinde yapilamayanlar ile
sinirlari ifade edilmeli ve gelecek galismalara iliskin 6neriler sunulmalidir.

6- Sonuc: Calismadan elde edilen sonug vurgulanmalidir.

7- Tesekkiir: Her tirlii cikar catismasi, finansal destek, bagis ve diger editoryal
(istatistik analiz, Ingilizce/Tiirke degerlendirme) ve/veya teknik yardim var ise metnin
sonunda sunulmalidir.

D- Kaynaklar

Yararlanilan kaynaklar yazidaki gecis sirasina gére parantez igerisinde verilmeli,
kaynaklar yazinin alindigi dilde asagidaki gibi diizenlenmelidir. Kullanilacak kisaltmalar
Index Medicus'a ve Science Citation Index’e uygun olmalidir.

Periyodikler

Periyodiklerin kisaltmalari Index Medicus'un her yilin Ocak sayisina gdre yapilir. Yazar
sayIsl alti ve daha az olan makalelerde tiim yazarlar yazilir. Yazar sayisi yedi ve fazla ise
ilk altisi yazilir ve ark./ et al. ilave edilir. Yazar isimlerinden sonra, o yazinin tam bashg,
dergi ismi (kisaltma kurallarina uygun olarak), yil, cilt ve sayfalar siralanir.

Ornek: Meszaros A, Orosz M, Meska A, Vincze Z. Evaluation of asthma knowledge and
quality of life in Hungarian asthmatics. Allergy 2003;58:624-8.

Kitaplar

Kitap bolimii: Kaynaklar su sirayi takip etmelidir: ik ii¢ yazarin ismi, bolim baghgi,
editdrler, kitap basligi, varsa cilt ve baski sayisi, sehir, yayinevi, yil ve ilgili sayfalar.
Omek: Jane JA, Persing JA. Neurosurgical treatment of craniosynostosis. In: Cohen
MM, Kim D (eds). Craniosynostosis: Diagnosis and Management. 2nd edition. New
York: Raven Press; 1986. p.249-95.

Kitap: Ornek: Norman |J, Redfern SJ, (eds). Mental Health Care for Elderly People. 3rd
edition. New York: Churchill Livingstone; 1996.

Tek yazarli kitap i¢in 6zgiin sayfa numarasi kullanilir.

Ornek: Cohn PF: Silent Myocardial Ischemia and Infarction. 3rd ed. New York: Marcel
Dekker; 1993. p.33.

Kongre bildirileri; asagidaki érnekte oldugu gibi verilmelidir:

lldnm |, Koksal N, Canitez Y: Yenidogan doneminde Salmonella typhimurium
enfeksiyonu. XXXV. Milli Pediatri Kongresi, 12-15 Kasim 1991, Adana, Bildiri Ozet
Kitabl, s.38, 1991.

Tez: Kanpolat Y. Trigeminal Gangliona Deneysel Perkiitan Giris ve Radyofrekans Termik
Lezyonun Histopatolojik Degerlendirilmesi (Dogentlik Tezi). Ankara: Ankara Universitesi; 1978.

Yayinlanmamis gdzlemler ve kisisel gortismeler kaynak olarak kullaniimaz. Yayina kabul
edilmis ancak heniiz yayinlanmamis yazilara kaynaklarda “baskida” sdzciigi belirtilerek
yer verilebilir.

Diger cesitli kaynak yazimlari konusundaki genis bilgi “International Commitee of
Medical Journal Editors” web sitesinden edinilebilir (www.icmje.org).

E- Tablolar, Sekiller ve Fotograflar

Tablolar metni agiklayici ve kolay anlasilir hale getirme amaci ile hazirlanmalidir.
Kullanilan kisaltmalar alt kisimda mutlaka aciklanmalidir. Tablo, sekil ve grafikler tasarim
ve ¢izim olarak anlasilir olmal, fotograflar uygun baski kalitesi icin yeterli olmalidir.

EK KURALLAR

1- Derlemeler: En son yenilikleri kapsayacak sekilde ve/veya literatiir bilgilerine dayali
olarak yazilmalidir. Tiirkce ve Ingilizce 6zet 250 kelimeyi gegmemeli, Ingilizce baglik ve
ozet, Turkce baslik ve 6zetle es anlamli olmalidir. Kaynak sayisi 50 ile sinirli kalmalidir.
2- Olgu Sunumlari: Ozellikli ve editici olmalidir. Tiirkce ve Ingilizce ¢zet 250 kelimeyi
gegmemeli, Ingilizce baglik ve 8zet, Tiirke baglik ve 6zetle es anlamli olmalidir. Kaynak
sayisi 25 ile sinirlandinlmalidir. Yazi metni; giris, olgu (larin) sunumu, tartisma alt
bagliklarini igermelidir.

3- Editore Mektuplar: Yayinlanan bir yazinin énemini, gézden kacan bir ydniini ya da
eksikligini tartigir. Baslik ve baliimleri yoktur, 5'ten fazla kaynak gdsterilmez. Sonunda
yazarin adi ve tam adresi bulunur. Mektuplara cevap degerlendirmesini orijinal yazinin
yazarlari ve/veya dogrudan editor kararlagtirir.

Arastirma makalelerinin hazirligi, sistematik derleme, meta-analizleri ve sunumu ise
uluslararasi kilavuzlara uygun olmalidir:

Randomize calismalar igin; CONSORT (Moher D, Schultz KF, Altman D, for the CONSORT
Group. The CONSORT statement revised recommendations for improving the quality
of reports of parallel group randomized trials. JAMA 2001; 285:1987-91) (http://www.
consort-statement.org/).

Sistematik derleme ve meta-analizlerin raporlamalari igin; PRISMA (Moher D, Liberati
A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group. Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 2009; 6(7): €1000097)
(http://www.prisma-statement.org/).

Tanisal degerli galismalar igin; STARD (Bossuyt PM, Reitsma JB, Bruns DE, Gatsonis
CA, Glasziou PP Irwig LM, et al, for the STARD Group. Towards complete and accurate
reporting of studies of diagnostic accuracy: the STARD initiative. Ann Intern Med
2003;138:40-4) (http://www.stard-statement.org/).

Gozlemsel calismalar igin; STROBE (http://www.strobe-statement.org/).

Meta-analizleri ve gdzlemsel calismalarin sistematik derlemeleri icin; MOOSE (Stroup
DF, Berlin JA, Morton SC, et al. Meta-analysis of observational studies in epidemiology:
a proposal for reporting “Meta-analysis of observational Studies in Epidemiology”
(MOOSE) group. JAMA 2000; 283: 2008-12).
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Instructions to Authors

Original articles (research), reviews, case reports and letters to the Editor concerning
subjects relevant to Child Health and Diseases are published in the Journal of Current
Pediatrics.

Journal of Current Pediatrics is an independent international journal based on double-
blind peer-review principles. The scientific board guiding the selection of the papers to be
published in the Journal consists of elected experts of the Journal and if necessary, selected
from national and international experts in the relevant field of research. All manuscripts
are reviewed by the editor, section associate editors and at least two internal and external
expert referees. All research articles undergo review by statistical editor as well.
Submitted articles undergo a preliminary evaluation by the editors and they may be
returned to the authors for correction or presented to referees who are experts in
their field. The evaluation by the referees is expected to be completed in 15 days. The
evaluation form consists of objective criteria relevant to both content and format. The
referees express their decision as accepted, rejected, major revision, or minor revision.
If revision is required, the suggestions of the referees are forwarded to the authors and
revisions are expected to be completed in 15 days. The accepted articles are listed for
publication in order of date of submission. In order to be listed in international indexes,
we aim to have 50% of the manuscripts as original research in each issue.

The authors are deemed to have accepted that the Editor-in-Chief, Associate Editors,
biostatistics expert and English language consultant may make minor corrections to
accepted manuscripts that do not change the main text of the paper.

In case of any suspicion or claim regarding scientific shortcomings or ethical
infringement, the Journal reserves the right to submit the manuscript to the supporting
institutions or other authorities for investigation. The Journal accepts the responsibility
of initiating action but does not undertake any responsibility for an actual investigation
or any power of decision.

The Editorial Policies and General Guidelines for manuscript preparation specified below
are based on “Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of
Scholarly Work in Medical Journals (ICMJE Recommendations)” by the International
Committee of Medical Journal Editors (2013, archived at http://www.icmje.org/).

In the international index and database, the name of the journal has been registered as
Gincel Pediatri Dergisi/Journal of Current Pediatrics and abbreviated as J Curr Pediatr.
It should be denoted as J Curr Pediatr when referenced.

Journal of Current Pediatrics does not charge any article submission or processing
charges.

All manuscripts submitted to the Journal of Pediatric Research are screened for
plagiarism using the ‘iThenticate’ software. Results indicating plagiarism may result in
manuscripts being returned or rejected.

GENERAL RULES

1- For a paper to be accepted for publication in the journal it should be significant,
original, scientific and of high academic standard.

2- The contents of published manuscripts reflect the opinions of the authors. The editors,
publishing board and publishers have no responsibility whatsoever. No copyright
payment is made for papers submitted to the journal.

3- All papers submitted for publication should be carefully prepared according to
the regulations of our journal. Papers submitted for publication are published in the
journal if considered suitable after being reviewed by at least two referees. The editor
may, according to the nature of the subject, send the paper to reviewers outside the
reviewing board.

4- The Publishing Board reserves the right to refuse to publish an unsuitable paper,
return the paper to the authors for correction or shortening, or change the written
format. It is assumed that the authors accept the right of the editors to make changes
in the Turkish or English text providing the meaning is unchanged.

5- The publishing languages of the journal are Turkish and English. All Turkish written
content should conform to the writing guide rules of the Tirk Dil Kurumu (www.tdk.gov.
tr). In numbers, fractions should be separated by a coma (e.g. 15,2 or 5,26). The Latin
form of anatomic terms should be used. Terms used in everyday medical practice should
be written as spoken (phonetically) according to Turkish writing rules. Abbreviations
may be used in the text after the first reference giving an explanation

6- Papers should be written in the Word file. A4 standard size, in 11 font Times News
Roman character, with double spacing. A 2,5 cm margin should be left on both sides of
the page, the page should be numbered starting with the title page. The page number
should be written on the bottom of each page. The paper should be submitted together
with tables, figures and photographs by e-mail or CD.

7- Excluding the summary, tables and references; original manuscripts should not
exceed 4500 words, case reparts 3000 words and letters to the editor 1500 words.

8- In any single journal edition, no more than two papers will be published with the
same author as a first name.

9- Ethic committee decisions in parallel with international agreements must be obtained
for experimental, clinical and drug research work. Additionally, it should be made clear
that individual or parental consent has been obtained. Any institution, company or drug-
material supplying agency giving support, even if partial, should be acknowledged in a
footnote. The approval of the ethics committee and the fact that informed consent was
given by the patients should be indicated in the Materials and Methods section.

10-If the research involves experiments on humans, the authors should make clear
in the text that the procedure was in accordance with the ethic standards for human
experimental procedures (both institutional and national) and also with the 1964
Helsinki Declaration revised in 2013 and that patient consent had been obtained. In
animal experiments, the authors should state that the procedures carried out were
in accordance with animal rights (Guide for the care and use of laboratory animals;
www.nap.edu/catalog/5140.html), and the permission of the ethic committee should
be obtained.

11-When submitting a manuscript for publication, the authors should state that the
paper has not previously been published or sent for publication elsewhere. Before
publication, the copyright transfer form (prepared protecting authors’ rights) will be
sent by the journal secretaria for the signatures of all the authors of papers accepted
for publication.

12- Authars must provide a statement on the absence of conflicts of interest among the
authors and provide authorship contributions.

SECTIONS OF THE MANUSCRIPT

A- Title Page

- The Turkish and English titles should be suitable for the text and short

- In addition a short title (running title) in Turkish not exceeding 40 characters should
be written.

- The full names and surnames of the authors should be written, academic titles
should be stated in a footnote with an asterisk if necessary.

- The name and address of the clinic department or institution where the research
was conducted should be stated.

- If the research has previously been presented in a congress or symposium this
should be pointed out.

- Address for correspondence, name and surname, address, permanent and
mobile phone number, fax number, and electronic mail address of the person for
correspondence should be given.

- If necessary, acknowledgements should be made in this section.

B- Turkish and English Summary Page

A summary not exceeding 250 words should be written in both Turkish and English in
original research, case report and review papers. The Turkish and English titles should
not exceed 130 characters. The English title and summary should be the same content
as the Turkish title and summary. The summary should briefly state the aim and methods
used in the study and research, the main findings should be given in sufficient detail to
support the conclusions reached

The Turkish summary of an original research should include “giris”, “gerec ve yontem”,
“bulgular” and “sonu¢” subtitles, and the English summary should include the
introduction, materials and methods, results and conclusion subtitles. The case reports
should include “giris”, “olgu sunumu” and “tartisma” subtitles. The English summary
of case reports should include the introduction, case report and conclusion subtitles.
Keywords: Should be a maximum of five in accordance with the Medical Subject
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Headings (MeSH) under the Turkish and English summaries. If the new terms are not in
the MeSH, terms found may be used.

C- Main Text

Original research papers should include the introduction, materials and method(s),
results, discussion and references sections. Case reports should include the
introduction, case report(s), discussion and references sections. Reviews should have
appropriate subtitles and references.

1- Introduction: The aim and reason for the research or observations should be stated;
the results and conclusions reached should not be included in this section.

2- Materials and Method: The ethic committee permission should be presented for
experimental and clinical research References should be given for established methods,
while new methods should be described briefly.

Statistical Analysis: The statistical analysis should be described fully in the last
paragraph of the method section.

3- Results: The results obtained should be given fully in the text and when necessary,
the statistical methods stated. The tables should not be repeated fully (duplicated) in
the text. Tables or figures (drawings, graphs and photographs) should each be given on
a separate page with titles and footnotes. They should be numbered according to their
reference in the text. Nonstandard abbreviations should be explained in footnotes. If it
has been taken from a previous publication by another author, the reference should be
given and written permission to reprint should be submitted.

4- Discussion: The obtained results should be compared with information from
previously published literature and research results, stressing the relation, and opinions
formed should be stated.

5- Study Limitations: Limitations of the study should be detailed. In addition, an
evaluation of the implications of the obtained findings/results for future research
should be outlined.

6- Conclusion: The conclusion of the study should be highlighted.

7- Acknowledgements: Any technical or financial support or editorial contributions
(statistical analysis, English/Turkish evaluation) towards the study should appear at the
end of the article.

D- References

The references used should be given in brackets in the relevant place in the text, and
they should be arranged in the language of the paper as follows. The abbreviations used
should comply with the Index Medicus and Science Citation Index.

Periodicals

Periodical abbreviations should comply with the January issue of Index Medicus of each
year. In papers with six or fewer authors, all the authors are written. In papers with
seven and more authors, the first three are written with et al added. After the author
names, the complete title of the paper, name of the journal (in compliance with the
abbreviation rules), year, number and pages are arranged.

Example: Meszaros A, Orosz M, Mesko A, Vincze Z. Evaluation of asthma knowledge
and quality of life in Hungarian asthmatics. Allergy 2003; 58: 624-8.

Books

Book chapter: References should follow the order given below: The names of first
six authors, title of article, editors, title of book, numbers of the volume and issue if
existing, city, publisher, year of publication and relevant page numbers of the article.
Example: Jane JA, Persing JA. Neurosurgical treatment of craniosynostosis. In: Cohen
MM, Kim D (eds). Craniosynostosis: Diagnosis and Management. 2nd edition. NewYork:
Raven Press; 1986. p. 249-95.

Book

Example: Norman 1J, Redfern SJ, (eds). Mental Health Care for Elderly People. 3rd
edition. NewYork: Churchill Livingstone; 1996.

Original page number is used for the book with just one author.

Example: Cohn PF: Silent Myocardial Ischemia and Infarction. 3rd ed. New York: Marcel
Dekker; 1993. p. 33.

Congress abstracts should follow the rules given below: lldinm |, Kéksal N, Canitez
Y: Yenidogan déneminde Salmonella typhimurium enfeksiyonu. XXXV. Milli Pediatri

Kongresi, 12-15 Kasim 1991, Adana, Bildiri Ozet Kitabr, 5.38, 1991.

Thesis: Kanpolat Y. Trigeminal Gangliona Deneysel Perkiitan Girig ve Radyofrekans
Termik Lezyonun Histopatolojik Degerlendirilmesi (Dogentlik Tezi). Ankara: Ankara
Universitesi; 1978.

Unpublished observations and individual interviews cannot be used as references. The
references accepted for publication but not yet published are described as “in print”.
Further information about references is available on the web site of International
Committee of Medical Journal Editors” (www.icmje.org).

E- Tables, Figures and Photographs

Tables should be prepared with the aim of making the written text clearly understood.
Abbreviations used must be explained in the lower section. Tables, figures and graphs
should be clear both in design and drawing, photographs should be of suitable printing
quality.

ADDITIONAL RULES

1- Reviews: These should be based on the most recent developments and/or on
literature information. Turkish and English summaries should not exceed 250 words,
The English title and summary should have the same meaning as the Turkish title and
summary. The number of references should be limited to 50.
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Abstract

Introduction: Osteogenesis imperfecta (OI) is a hereditary disease that impairs
the quality of life by frequent bone fractures. The objective of our study is to
retrospectively evaluate patients diagnosed with OI and to come up with helpful
data that will assist developing new diagnosis and treatment protocols.

Materials and Methods: Twenty-eight cases with OI who were followed-up in
our clinic were retrospectively evaluated. Clinical classification of OI was done.
Age, sex, and oxologic data were evaluated. Height, weight and body mass index
(BMI) data was given as standard deviation score (SDS). Family history of fracture
and consanguineous marriage was sought. Blue sclera and presence of deformity
was evaluated on physical examination.

Results: Out of the 28 cases in our study, 14 (50%) were boys, 14 (50%) were
girls, and mean age was 7.48+5.09 years. Mean age of diagnosis was 25.59+39.59
months. Ten cases (47.6%) had OI, and 7 cases (25%) had consanguineous
marriage in their family history. The cases were separated into autosomal dominant
4 clinical types according to Sillence classification as follows; 13 cases (46.4%)
type 1, 10 cases (35.7%) type 3, and 5 cases (17.9%) type 4. The mean average
basal dual energy X-ray absorptiometry Z score, mean height SDS, mean weight
SDS and BMI SDS significantly increased for the cases after treatment (p<0.001).
Conclusions: Treatment of OI with pamidronate was observed to increase bone
mineral density, decrease number of fractures and pain, and improve the patient’s
quality of life with inreasing mobility. Pamidronate is one of the most effective
treatments of OI until a more effective treatment is found. On the other hand, since
the long-term side effect of pamidronate on bones is not well-known, we think that
randomised controlled studies still need to be done to determine the optimal time,
interval and dose for bisphosphonate use.

Oz

Girig: Osteogenezis imperfekta (OI) tekrarlayan kemik kiriklarmm yagam
kalitesini bozdugu kalitsal bir hastaliktir. Calismamizin amaci OI tanis1 almig
hastalarinin retrospektif degerlendirilip, OI’de yeni belirlenebilecek tan1 ve tedavi
protokollerine yardimc1 olabilecek veriler saglayabilmektir.

Gerec ve Yontem: Klinigimizde OI tanisi ile takip edilen 28 olgu retrospektif
olarak degerlendirildi. Ol’nin klinik simiflandirmasi yapildi. Yas, cinsiyet ve
oksolojik veriler degerlendirildi. Boy, kilo ve viicut kitle indeksi (VKI) verileri
standart sapma skoru (SSS) olarak verildi. Ailede kirik 6ykiisti ve akraba evliligi
arastirildi. Fizik muayenede, mavi sklera ve deformite varligi degerlendirildi.
Bulgular: Calismaya alinan 28 olgumuzun 14’i erkek (%50), 14’t kiz (%50),
ortalama yag 7,48+5,09 yil idi. Olgularin ortalama tani yasi ise 25,59+39.,59 ay
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idi. On olguda (%47,6) ailesinde baska bireylerde de OI tan1 6ykiisii, yedi olguda (%25) ise akraba evliligi dykiisii vardi. Olgular
Sillence siiflamasina gore otozomal dominant gegen dort klinik tipe ayrildiginda; 13 olgu (%46.4) tip 1, 10 olgu (%35,7) tip 3, 5
olgu (%17.9) tip 4 olarak siiflandirildi. Olgularin tedavi sonrasi ortalama bazal cift X 1sinl1 absorpsiyometri Z skoru, ortalama boy
SSS’si, ortalama agirlik SSS’si ve VKI SSS’si anlaml olarak yiikseldi (p<0,001).

Sonug: Of’de pamidronat tedavisi ile kemik mineral yogunlugunda artig, kirik sayisinda, agrida azalma ve mobilitede artig
saglanmasi ile hastalarin yasam kalitesinde ciddi iyilesmeler saglanabildigi goriilmiistiir. Daha etkin bir tedavi bulununcaya kadar
pamidronat OI tedavisinde en etkin seceneklerden biri olarak goriilmektedir. Ancak pamidronatin kemik iizerinde kronik yan etkileri
net olarak bilinmedigi icin bifosfonat kullaniminda optimal siire, kullanim aralig1 ve dozu konusunda randomize kontrollii daha

bir¢ok calismaya ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.

Introduction

Osteogenesis imperfecta (OI) is a genetic disease
that leads to increased bone fractures, osteoporosis
and other connective tissue disorders. In this disease,
bone, tendon, skin, sclera and dentine tissues with
type 1 collagen are affected. COLIAI, COLIA2 gene
mutations were determined. The patients present
with different forms varying from severe form with
intrauterine fractures to mild forms without any
fractures. Diagnosis is made by patient history, clinic
and genetic tests. The disease is divided into four
autosomal dominant clinic types according to Sillence
classification (1). In addition, autosomal recessive type
2 and type 3 were also reported in articles. Type 1 is
the most common and the most mild type, associated
with pre-puberty fractures and blue sclera. Type 2 is
the most severe type with most severe fractures and
these cases are lost in early life (lethal form). Type 3
is slowly progressive with bone deformities, fracture
possibility at birth, blue or grey sclera. Dentinogenesis
imperfecta, triangular face and short height is observed
in this type. Type 4 has normal sclera with clinical
severity between type 1, 3. Types 5,6, 7, 8,9 have also
been identified (2).

OlI treatment involves physiotherapy, rehabilitation
and orthopedic surgery. However, strengthening the
bones should be our first priority. This is why calcitonin,
bisphosphonates (alendronate, pamidronate, and
zolendronate) are commonly used. Additionally,
growth hormone, gene therapy, bone marrow stroma
cell transplantation have been experimentally used
in adults (3). Bisphosphonates are drugs that reduce
osteoclastic activity and have been used for more
than 15 years. The introduction of bisphosphonates to
therapy decreased the progression of this disease. In
this study, we present clinical features and the effect
of pamidronate therapy in OI patients followed up in
our clinic.

J Curr Pediatr 2017;15:1-5

Materials and Methods

Twenty eight cases followed-up with OI in our
clinic were retrospectively evaluated after approval
by Uludag University Faculty of Medicine Ethics
Comittee (09 December 2014 dated and 2014-23/17
number). Clinical classification of the patients was
done (1).Age,sex,and oxologic data were evaluated.
Height, weight and body mass index (BMI) data was
given as standard deviation score (SDS) (4). Family
history of fracture and consanguineous marriage
was questioned. On physical examination, blue
sclera and presence of deformities was evaluated.
Pamidronate therapy was given every 3 months, 1
mg/kg/dose continuously on two cosecutive days,
within 4 hours in 100-250 cc normal saline infusion.
Serum calcium, phosphorous, alkaline phosphotase,
25-hydroxy vitamin D, and parathormone levels
were measured, and bone mineral density (BMD)
at lomber vertebrae (L1-4) was assessed by dual-
energy X-ray (DEXA) absorptiometry Z score.
BMD was evaluated at the beginning and after 12
months. Yearly fractures before and after therapy
were compared. Statistical analysis was made by
SPSS 16.0 programme. Results were presented as
median (minimum-maximum). Meaningful value
was given as p<0.05. Data was evaluated with
Shapiro-Wilk test to identify normal or abnormal
distribution. Comparison between two groups
showing normal distribution was done with t-test,
comparison between more than two groups was
done with one way variance analysis. Tukey test
was used in the multiple analysis of results found to
be meaningful after the one way variance analysis.
Illustrative t-test was used in the comparison of
related groups. Spearman correlation coefficient
was used to identify the relationship between
variables.
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Results

Out of the 28 cases in our study, 14 (50%)
were boys, 14 (50%) were girls, and median age
was 7.48+5.09 years. The mean age at diagnosis
was 25.59+39.59 months. Ten cases (47.6%) had
a family history of OI, and seven cases (25%)
had consanguineous marriage history. When the
cases were divided into 4 autosomal dominant
clinic types according to Sillence classification;
13 cases (46.4%) was type 1, 10 cases (35.7%)
type 3, and five cases (17.9%) type 4. Twenty four
cases (85.7%) had repetitive fractures and four
cases (14.3%) complained of bone deformities.
Intrauterine fracture was identified in four cases.
Only four cases (7.1%) had prenatal diagnosis. Nine
(32.1%) had orthopedic surgery history. Delivery
was by cesarean section in nine (32.1%) and by
normal vaginal route in 19 (67.9%) cases. Problems
during neonatal period were breathing problems in
three (10.7%) cases, jaundice in two (7.1%) cases,
prematurity in four (14.3%) cases, meconium
aspiration syndrome in one (3.6%) case and bone
fructure at birth in two (7.1%) cases. Regarding
the complaints of the patients, 24 (85.7%) cases
had fractures and four (14.3%) complained of bone
deformities. On physical examination, 21 cases had
blue sclera (75%) and four cases had a triangular
face (14.3%). Deafness was identified in one case
(3.6%). Accompanying abnormalities and additional
diseases are summarized in Table 1.

The fractured regions of the cases were ulna in
one case (3.6%), clavicle in one case (3.6%), radius

Table 1. Accompanying abnormalities and additional
diseases

Abnormality n %

Hypospadias 1 3.6
Syndactyly 1 3.6
Undescended testes 1 3.6
Cloacal extrophy 1 3.6
Low-set ears (with no renal anomaly) 1 3.6
Hemangioma 1 3.6
Hypothyroidism 2 7.1
Epilepsy 2 7.1
Growth hormone deficiency 1 3.6

in three cases (10.7%), metacarpal bones in two
cases (7.1%) and multiple fractures in four cases
(14.3%).

The anthropometric and biochemical parameters
before and after therapy are summarized in Table 2.

Pamidronate therapy was used in all patients.
Nineteen cases (67.9%) used vitamin D in addition
to pamidronate. The mean age at the beginning of the
therapy was 35.45+45.93 months. None of the cases
developed severe side effects. Two cases (7.1%) had
subfebrile fever and two cases developed asymptomatic
hypocalcemia (7.1%). The mean DEXA Z scores and
mean annual fracture frequency after therapy were
similar in patients who received additional vitamin D
compared to those who did not (p=0.14 and p=0.11
respectively).

Mean DEXA Z score change percentages for
patients who received vitamin D and who did not
were calculated. The mean DEXA Z score change
percentage was 47.04+27.37% in patients who
received vitamin D and 62.25+21.10% in patients who
did not receive vitamin D therapy (p=0.15). Table 3
shows mean DEXA Z scores before and after therapy
according to the type of OI. The mean DEXA Z scores
were not different between the groups either before

Table 2. The anthropometric and biochemical parameters
before and after therapy

Before After
Parameter therapy therapy p
Mean height SDS ~ -2.61+2.78 -1.87+2.34 <0.001
Mean weight SDS  -1.68+2.71 -0.79+2.17 <0.001
Mean BMI SDS -2.18+2.60 -1.28+2.36 <0.001
Calcium (mg/dL)  9.85+0.53 9.46+0.39 NS
Phosphorous
(mg/dL) 5.41£1.02 4494051 NS
Alkalene

phosphatase (U/L)
25-OH vitamin D

306.78+143.29 221.64+85.57 NS

(ng/mL) 21.92+14.18 31.79+£16.16 NS
Parathormone

(pg/mL) 37.16+£20.57 39.82+14.45 NS
Mean DEXA

Z score -4.76x1.56 -2.27+1.36 <0.001
Mean fracture 0.52+0.68/

frequency 1.95+1.40/year year <0.001

SDS: Standard deviation score, DEXA: Dual-energy X-ray absorptiometry, BMI:
Body mass index, NS: Non significant

J Curr Pediatr 2017;15:1-5



4 Mustafa Térehan Aslan et al. Evaluation of Patients Diagnosed with Osteogenesis Imperfecta

or after therapy. Similarly, the mean DEXA Z score
change percentages did not differ between the types of
OI. Table 4 shows the mean height, weight and BMI
SDS scores in different types of OI.

Table 5 shows the mean annual fracture frequency
in different types of OI before and after therapy.

Table 3. Mean (+ standard deviation) dual-energy X-ray
absorptiometry Z scores before and after therapy in
different types of osteogenesis imperfecta

Type of OI Before After Change
therapy therapy percentage (%)

Type 1 (n=13) -443x143 -259+1.78 45.8+33.41

Type 3 (n=10) -5.00+1.62 -2.29+0.79 53.83+6.12

Type 4 (n=5) -5.14+190 -1.44+0.65 64.37+29.19

p* >0.05 >0.05 >0.05

OI: Osteogenesis imperfecta, *OI types were compared in groups of two according
to ANOVA test, in all comparisons p was >0.05

Table 4. Anthropometric parameters in different types of
osteogenesis imperfecta before and after treatment

Parameter Type of Before After therapy
Ol therapy

Height SDS Type 1 -2374283  -1.57+231
Type3  -3.1242.88  -2.31+2.36
Type 4 2224278  -1.77+2.80

Weight SDS Type |  -136£2.72  -0.54+2.00
Type 3 -3.14£281  -1.11+2.56
Type 4 -1.61£293  -0.81+2.10

BMI SDS Type 1  -2.19+2.88  -1.36+2.00
Type3  -230+£241 -1.32+2.29
Type4  -191£277 -0.98+2.55
p* >0.05 >0.05

OI: Osteogenesis imperfecta, BMI: Body mass index, SDS: Standard deviation
score, *OI types were compared in groups of two according to ANOVA test, in all
the comparisons p>0.05

Table 5. The mean annual fracture frequency (mean
+ standard deviation) and change percentage (%) in
different types of osteogenesis imperfecta before and
after therapy

Type of OI Before After Percentage

therapy therapy change
Type 1 197+131 0632090 54.31+83.82
Type 2 1.67+0.85 0.42+0.39 67.50+31.38
Type 4 2.45+2.45 045+0.51 74.17+42.73
p* >0.05 >0.05 >0.05

OI: Osteogenesis imperfecta, *OI types were compared in groups of two according
to ANOVA test, in all comparisons, p was >0.05

J Curr Pediatr 2017;15:1-5

Discussion

OI is a genetic defect characterized by reduced
bone mass and increased bone fragility. It is seen in one
out of 20.000 births (5). While its diagnosis can easily
be done by a positive family history, typical clinical
presentation, and radiological findings, cases with no
evident clinic and family history may not be easy to
diagnose. In such cases collagen type 1 gene analysis
helps in diagnosis (6). Usage of bisphosphonate, a
potent osteoclastic activity inhibitor for treatment
was first reported in 1980s (7). Treatment with
bisphosphonates such as pamidronate and alendronate
has resulted in positive results like increased BMD,
increased ability of movement, reduced risk of
fractures, and reduced pain (8). Goksen et al. (9,10)
reported that in 16 patients treated with low-dose
pamidronate, fracture frequency was reduced from
4/year to O/year and 10 cases were able to stand on
their feet. Andiran et al. (11) found that pamidronate
treatment reduced fracture number from 3.5 to 0.83 per
year. Adiyaman et al. (12) administered pamidronate
at 0.5 mg/kg/dose for 3 days to 8 bedridden OI patients
(3.6-13.8 years of age) once in 3 months and reported
reduced fracture and evident pain reduction. Self
sufficiency was reported by 7 of these patients who
were bedridden before treatment. The reasearchers
concluded that yearly cyclic palmidronate treatment
was reported as a safe and effective treatment (12). In
another study performed by Akcay et al. (13), 12 OI
cases aged 1.8-15.4 years were given bisphosphonate
treatment for approximately 20 months which reduced
fracture frequency from 1.2+1.5 to 0.16+0.32 per
year. In this study, the DEXA Z score increased from
-4.6+£1.3 to -2.47+1.52. Our study showed harmony
with the literature with reduced fracture rate from
1.95/year to 0.52/year after bisphosphonate treatment.
DiMeglio and Peacock (14) investigated the efficacy
of bisphosponate therapy in 18 OI patients and
reported results of a two year follow up. The DEXA
Z score improved from -3.2 to -1.8 in nine patients
treated with alendronate, and from -3.2 to -2.1 in
nine patients treated with pamidronate. There was
no statistical difference between the effectiveness
of these two treatments. The authors reported that
oral treatment was more effective. We also found
that the DEXA Z score of our patients who received
pamidronate therapy improved from -4.76 to -2.27
in concordance with the literature. Currently, there
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is no consensus regarding optimum therapy period.
Andiran et al. (11) in their study gave pamidronate
0.5 mg/kg/day to OI patients with a mean age of
5.1+6.8 for 3 consecutive days once in two months.
Six patients had BMD improvement without any
fractures for 6 months and the therapy was stopped
after 16 months due to family demand. About 1.5
years after stopping therapy, BMD decreased, fracture
rate increased, and bone pain began in four patients.
This is the reason why authors recommend continuing
pamidronate therapy during the growth period. After
discontinuing pamidronate therapy, growth retardation
and increased markers of bone resorption were also
reported (15). In a series of 35 cases on pamidronate
therapy, improvement of BMD was more evident in
the first year with decreased efficacy during the 2nd
and 3rd years (16). In our study, we presented the data
over the first year of pamidronate therapy.

Conclusion

Pamidronate therapy in OI led to considerable
recovery with increased BMD, reduced rate of
fractures and pain, increased morbility and improved
quality of life. Until a more effective therapy is found,
pamidronate remains to be one of the most effective
options for OI treatment. However, since the chronic
side effects of pamidronate on bones is not clearly
known, we think that optimal period, dose, and interval
for bisphosphonate treatment need to be investigated
by randomised controlled studies.
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Giris: Bu calismada Wilson hastaliginda (WH) bobrek fonksiyonlarinin tiriner
N-Asetil-B-D-glukozaminidaz (NAG) ve NAG/kreatinin aktivite indeksi
kullanilarak degerlendirilmesi amaclanmustir.

Gerec ve Yontem: WH tanisi alan 20 hasta calisma grubu, benzer yas ve cinsiyette
olan 37 saglikli ¢cocuk kontrol grubu olarak alindi. NAG diizeyleri mlU/L olarak
hesaplanirken, NAG aktivite indeksi mlU/mg kreatinin olarak belirlendi.
Bulgular: Toplam dort hasta (%20) tan1 aninda asemptomatik iken; sirasiyla
kronik hepatit, norolojik WH, fulminan hepatit ve akut hepatit ise alt1 (%30),
bes (%25), ii¢ (%15) ve iki (%10) hastada saptandi. Calisma aninda toplam 13
hasta (%65) trientin ve ¢inko tedavisi alirken, yedi (%35) hasta ise D-penisilamin
ve c¢inko tedavileri almaktaydi. Olgularin 10’unda (%50) proteiniiri, birinde
(%5) glikoziiri ve bir hastada (%5) mikroskopik hematiiri saptandi. Hasta
grubunun idrar sodyumu ve kreatinini kontrol grubundan anlamli olarak diisiik
iken (p=0,048 ve p=0,001), NAG ve NAG indeks anlamli olarak daha yiiksek
saptand1 (p=0,049 ve p=0,03). Klinik bagvuru seklinin bu parametreler tizerinde
etkili olmadig1 gozlendi (p>0.05). Idrar kreatinini trientin alanlarda anlamli
olarak yiiksek bulundu (p=0,004). Child-Pugh skoru ile bu parametreler arasinda
herhangi bir iligki saptanmadi (p>0,05).

Sonug: Bu calismada; WH’li ¢cocuklarda WH’nin kendisinin ve/veya kullanilan
ilaclarin bobrek fonksiyonlari iizerine olumsuz etkisinin oldugu, karaciger
hasarmin ciddiyeti ve klinik 6zelliklerin etkisinin olmadig1 goriilmiistiir.

Abstract

Introduction: In this study it was aimed to evaluate the renal functions in Wilson’s
disease (WD) using urinary N-acetyl-f-D-glucosaminidase (NAG) and NAG/
creatinine activity index.

Materials and Methods: Twenty children of similar age and gender with WD
were determined to be the patient group and 37 healthy children were determined
to be the control group for the study. NAG levels were calculated as mIU/L and
NAG activity index was determined as mlU/mg.

Results: While four (20%) patients were asymptomatic at diagnosis, chronic
hepatitis, neurologic WD, fulminant hepatitis, and acute hepatitis were observed
in six (30%), five (25%), three (15%), and two (10%) patients, respectively. Of
children, 13 (65%) were on trientine and zinc treatment and seven (35%) were
on d-penicillamine and zinc. Ten (50%) children had proteinuria, one (5%) had
glycosuria, and one (5%) had microscopic hematuria. While mean urine sodium
and creatinine levels were significantly lower compared to controls (p=0.048 and
p=0.001, respectively), NAG and NAG index were significantly higher (p=0.049
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and p=0.03). Clinical presentation was observed to be not effective on those parameters (p>0.05). No relationship was found

between Child-Pugh score and these parameters (p>0.05).

Conclusions: It was concluded that while WD itself and/or the drugs that are used for the treatment have negative effects on renal
functions for children with WD, however it does not have any effect on the liver damage severity and clinical presentation of the

disease.

Giris

Wilson hastaligt (WH) 13. kromozomun kisa
kolundaki ATP7B mutasyonu sonucu olusan ve
otozomal resesif kalitilan bir bakir metabolizmasi
bozuklugudur (1). Patogenezinden bakirin karaciger,
beyin, kornea, bobrek, kalp, iskelet ile diger doku ve
organlarda asir1 birikimi sorumlu tutulmaktadir (2).
IIk bulgu olarak bobrek tutulumu hastalarin ancak
%1’ inde gozlenmekte ve genellikle bobrek yetersizligi
seklinde ortaya ¢ikmaktadir (3). Buna karsilik bobrek
fonksiyonlarinda mindr degisiklikler ve morfolojik
degisiklikler siklikla bildirilmektedir (4). Detayli
bir sekilde tubiiler ve glomeriiler fonksiyonlarin
arastirildigi calismalar ise oldukca az sayida ve eskidir
(3,5,6).

Uriner N-asetil-3-D-glikozaminidaz (NAG)
insanlarda iki tip izoenzimi olan hidrolitik bir
enzimdir. NAG-A renal proksimal tiibiil hiicrelerinin
lizozomlarinda gosterilmistir (7). Bu enzimin idrarda
artmig miktarlarda bulunmasi akut bobrek hasarinin
duyarli bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (8-10).
Ancak bu enzimin idrar diizeylerinin bir¢ok faktérden
etkilendigi belirlenmistir (11).

Bu calismada ama¢ WH’nin ve/veya tedavisinde
kullanilan ilaclarin bobregin tubiiler ve glomeriiler
fonksiyonlarina olan etkisinin iiriner NAG ve
NAG/kreatinin ~ aktivite  indeksi  kullanilarak
degerlendirilmesidir.

Gerec¢ ve Yontem

Calisma Grubu

Ocak2006-Agustos 2015 tarihleri arasindabagvuran
ve WH tanisi alan 20 hasta ¢alisma grubunu olusturdu.
Benzer yas ve cinsiyette olan 37 saglikli cocuk
kontrol grubu olarak alindi. Hastalarin bagvurudaki,
yakinmalarinin bagladigr andaki ve tani animndaki
yaslari, cinsiyetleri, agirlik ve boylari, tant anindaki
yakinma ve sistem tutulumlari, anne-baba akrabalik
durumu, ailede hastalik 6ykiisii, toplam izlem siireleri

ve aldiklar1 tedaviler belirlendi. Hastalarin karaciger
hastalig1 yoniinden prognozlarini gosteren Child-Pugh
skorlart hesaplandi (12).

Hasta grubunun serum biyokimyasal
parametrelerinden kan iire azotu (BUN), kreatinin,
tirik  asit, aspartat aminotransferaz ve alanin
aminotransferaz ile hasta ve kontrol grubunun idrar
parametrelerinden sodyum (Na), NAG ve kreatinin
calisildi. Hastalardan tam idrar tetkiki calisilirken,
etik onay alinamadigi icin kontrol grubunda serum
parametreleri ¢aligilamadi.

Idrar N-asetil-B-D-glikozaminidaz Olgiimii

NAG ol¢timii i¢in alinan idrarlar 4000 devirde
5-8 dakika santrifiij edildi ve iistte kalan siipernatant,
ol¢lim zamanina kadar -70 °C’de saklandi. idrarda
NAG ol¢iimii; Diazyme kit (Shimadzu UV-1201V
Spectophotometer, Siemens, Columbia, USA)
ve 505-nm dalga boylu kalibratér kullanilarak,
kalorimetrik metotla {ireticinin prospektiisiine uygun
yontemle calisildi. NAG diizeyleri mlU/L olarak
hesaplanirken, NAG aktivite indeksi NAG/idrar
kreatinin seklinde hesaplandi ve mlU/mg kreatinin
olarak belirlendi.

Calisma 1975 Helsinki Bildirgesi’nin 2000 yilinda
revize edilen Insan Deneyleri Komitesi’nin (http:/
www.wma.netle/policy/b3.htm) etik standartlarina
uygun olarak yapilmis ve Inonii Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu’nun onayr alimmistir (Etik
kurul onay tarihi: 25.10.2012, karar no: 68). Ayrica
calismaya baglamadan hasta grubu ve kontrol
grubundaki c¢ocuklarin ailelerinden bilgilendirilmig
onam formu alinmugtir.

Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS (Statistical Package for
Social Science) for Windows 11,0 paket programinda
yapildi. Siirekli degiskenlerin dagiliminin normale
yakin dagilip dagilmadigi Shapiro-Wilk testi ile
aragtirildi ve verilerin anormal dagilim gosterdigi
belirlendi (p<0.,05). Degiskenler ortalama + standart
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sapma bi¢iminde verildi. Nominal degiskenler
olgu sayis1 ve yilizde seklinde gosterildi. Nominal
degiskenler arasindaki iligki Pearson ve Spearman
korelasyon testleri ile incelendi. P degerinin
0,05’den kiiciik olmasi istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Onu erkek (%50), 10’u kiz (%50) toplam 20
hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin ortalama
yaslart 9,0+3,3 (6-17) yil olarak belirlendi. Hasta
grubunun ortalama izlem siiresi 3,8+2,6 (3 ay-9) yil
olarak bulundu. On iki hastanin (%63,2) ailesinde
WH oykiisti saptanirken, sekiz hastanin (%36,8)
ailesinde oykiiye rastlanmadi. Bir hasta (%5) ise
indeks olgunun aile taramasi sirasinda tani aldi.
Calisma aninda toplam 13 hasta (%65) trientin
dihidrokloriir (trientin) ve ¢inko tedavisi alirken,
yedi (%35) hasta ise D-penisilamin ve cinko
tedavileri almaktaydi. Toplam dort hasta (%20) tani
aninda asemptomatik iken; sirasiyla kronik hepatit,
norolojik Wilson, fulminan hepatit ve akut hepatit
ise alt1 (%30), bes (%25), ii¢ (%15) ve iki (%10)
hastada saptanda.

Toplam 10 (%50) hastanin tam idrar tetkikinde
proteiniiri saptandi; yedisinde (%35) 15 mg/dL,
ikisinde (%10) 50 mg/dL ve birinde ise (%5) 100 mg/

dL diizeyinde idi. Bir hastada (%5) glikoziiri ve bir
hastada (%5) mikroskopik hematiiri saptandi.

Hasta grubunun idrar sodyumu ve kreatinini
kontrol grubundan anlaml olarak diisiik iken, NAG
anlamli olarak daha yiiksek saptandi. Hasta grubunun
BUN, kreatinin ve tahmini glomeriiler filtrasyon
hizlart (Schwartz formiilii ile hesaplanan) ile hasta
ve kontrol grubunun idrar Na, kreatinin, NAG ve
NAG indeks degerleri ve karsilagtirmast Tablo 1°de
verilmistir.

Hastalarin  klinik baslangi¢ sekilleri arasinda
idrar degerleri agisindan anlamli fark saptanmadi.
Hasta grubunun tani anindaki bagvuru sekillerine
gore karsilagtirilmasi Tablo 2’de, 6zel olarak daha
stk saptanan hepatik ve norolojik baglangichilarin
karsilagtirilmasi ise Tablo 3’te verilmistir.

Hastalaraldiklaritedaviye gore degerlendirildiginde
idrar kreatinini, trientin alanlarda anlamli olarak
yiiksek bulundu, diger parametrelerde fark saptanmadi
(p=0,004) (Tablo 4).

Idrarkreatinini,idrar Na’ y1,NAG indeksi ve febril
notropeni hasta grubunda yasla korele bulunmadi
(p>0,05). Kontrol grubunda bu parametrelerden
NAG ve idrar Na degeri yasla korele bulundu
(p=0,001 ve p=0,041). Child-Pugh skoru ile bu
parametreler arasinda herhangi bir iligki saptanmadi
(p>0,05).

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun idrar degerlerinin karsilastiritimasi

Hasta grubu Kontrol P
Idrar kreatinin (mg/dL) 76,6+£75,1 106,7+69.,5 0,048
Idrar Na (mEq/L) 67,3+55,6 141,6+81,8 0,001
NAG (mlU/L) 46,0+£59.8 20,6+18,0 0,049
NAG Indeks (mlU/mg kreatinin) 1,3%1,7 0,6x1,7 0,030

NAG: N-Asetil-B-D-glukozaminidaz, Na: Sodyum

Tablo 2. Hastalarin baglangic bulgularia gore idrar degerlerinin karsilastiriimasi

Idrar Asemptomatik Akut Kronik Fulminant Norolojik p
degerleri n=4 n=2 n=6 n=3 n=5

Kreatinin 79,3+53.5 151,0+181,0 94,0+£79,7 20,3+10,7 57,6492 0,395
Sodyum 51,8+33,8 37,5+14.8 105,081 4 47,3x19,6 60,4+45.8 0,421
NAG 16,0+7,2 26,5+10,7 48,4+60,0 75,5£99,2 57,2+£74.9 0,754
NAG Indeks 1,712 81 0,47+0,49 0,56+0,49 2.,86+2,66 1,24+1,04 0,398
FeNa 0,34+0,21 0,56+0,45 0,45+0,34 34146 1,28+1,88 0,850

NAG: N-Asetil-p-D-glukozaminidaz, FeN: Febril ndtropeni
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Tartisma

WH; kromozom 13 iizerindeki ATP7B geninde
meydana gelen mutasyonla olusan, otozomal resesif
gecen ve 1/30 bin oraninda, kiz ve erkekte esit
siklikta goriilen, semptomlar ilk olarak daha ¢ok 6-20
yaslarda ortaya ¢ikan herediter bir bakir metabolizmasi
bozuklugudur (1,2). Hasta grubumuzun %50 oraninda
kiz ve erkek ¢ocuklardan olusmasi, baslangi¢ yaslarinin
6-17 olmasi, %63 olgumuzda aile Oykiisiiniin pozitif
saptanmast literatiir ile uyumlu bulunmustur.

WH’nin  baslangic  bulgularmin  c¢ocuklarda
daha cok hepatik ve norolojik bozukluklar seklinde
oldugu bilinmektedir. Hastalarimizt bu agidan
degerlendirdigimizde de; %55 olgumuzun hepatik,
%25 olgumuzun da norolojik bulgularla tam aldigini
gozlemledik.

WH’nin seyrinde ve/veya tedavisinde kullanilan D
penisilamin gibi ilaglar ile degisik derecelerde bobrek
etkilenmesinin oldugu eskiden beri bilinmektedir. Bu
etkilenmenin glomeriiler fonksiyonlardan ¢ok tubiiler
fonksiyonlar iizerinde oldugu belirlenmigtir (3).
Birgok farkli caligmada; aminoasitlerin ve proteinlerin
(13), oligopeptitlerin (5), iirik asitin (4,13), fosfat,
kalsiyum ve glikozun (14) idrarla artmis miktarlarda
atildig1 gosterilmistir. Bunun yani sira asidifikasyon

mekanizmasinda bozukluk ve sonugta distal renal
tubiiler asidoz gelisen olgular, agir Fanconi sendromu
(15-17), nefrotik diizeylerde proteiniiri (18) ve nefrotik
sendrom (19), hematiiri ve ANCA iligkili vaskiilit
(20), hiperkalsiiiri ve nefrolitiyazis (21) ve bobrek
yetersizligi (22) gelisen olgular da bildirilmistir.
WH’deki bobrek bulgularinin;  tiibiil  epitel
hiicrelerinde biriken bakirin ve tedavide kullanilan
ilaclarin toksik etkileri sonucu olustugu gosterilmigtir
(23-25). Benzer sekilde bakirin 6zellikle proksimal
tubiiler epitelde nekroza kadar varan lezyonlar
olusturdugu deneysel olarak da gosterilmistir (26).
Hastalarimizdadegisik derecelerde proteiniiri, glikoziiri
ve mikroskopik hematiiri saptamamiza ragmen;
gerek proteiniirinin natiirii (glomeriiler ya da tubiiler
olup olmadigi) ve gerekse mikroskopik hematiirinin
etiyolojisi (glomeriiler ya da non-glomeriiler olup
olmadig1) ayrica arastirilmamigtir. Proteiniiri sadece
tam idrar tetkiki ile degerlendirilebilmis olup, ne
spot idrarda protein/kreatinin ne de yirmi dort saat
toplanmus idrarda proteiniiri miktarina bakilamamustir.
Toplam 37 hastanin iiciinde 0,3-1 g/giin proteiniiri
(27), toplam ii¢ hastada -2 mikroglobulinin daha fazla
atildig1 (6) ya da D-penisilamin tedavisi altindaki yedi
hastanin besinde 199 mg/giin proteiniiri saptandigi (5)
seklinde yayinlar olmasina karsin, WH’de proteintiri

Tablo 3. Hepatik ve norolojik baslangi¢clhi hastalarinin idrar bulgularinin karsilagtirilmasi

Idrar degerleri Norolojik Digerleri p
n=5 n=15

Kreatinin 57,6+492 82,9+82.5 0,631

Sodyum 60.,4+45.8 70,3+59,7 0,662

NAG 572+74.9 42 2+56.5 0,570

NAG indeks 1,24+1,04 1,32+1,92 0485

FeNa 1,28+1,88 1,02+£2,15 0,960

NAG: N-Asetil-B-D-glukozaminidaz, FeN: Febril ntropeni

Tablo 4. Farkli tedavi alan hasta gruplarinda idrar bulgularinin karsilastiriimasi

Idrar degerleri Trientine + ¢inko D-penisilamin + ¢inko p
n=12 n=7

Kreatinin 112,8+77.9 18,6+7,1 0,004

Sodyum 83,9+66,9 449+159 0,271

NAG 328.,9+685.,6 286.,4+£711.5 0,253

NAG indeks 439,3+854,2 119,5£217.8 0,150

FeNa 0,70+1,0 1,743.1 0,398

NAG: N-Asetil-p-D-glukozaminidaz, FeN: Febril nétropeni

J Curr Pediatr 2017;15:6-11



10 Yimaz Tabel ve ark. Wilson ve Bobrek

bu calisma da dahil olmak iizere detayli bir sekilde
calisilmamugtir ve arastirmaya agik bir konudur.

Glinlimiizde sistatin C kidney injury molecule-1
ve Neutrophil Gelatinase Associate Lipocaline gibi
daha duyarli bobrek hasar1 belirtecleri kullanilmasina
karsin NAG en eski ve degerini kanitlamig bir renal
hasar gostergesi olarak yerini korumaktadir. WH nin
bobrek bulgulart ile ilgili yeni ve bu parametrelerden
herhangi birinin kullanildig: calismalarin
yetersizligine karsin, bu konuda Sozeri ve ark.’nin
(3) 1997 yilinda yayinladiklar1 ¢calisma; hem tubiiler
ve hem de glomeriiler fonksiyonlarin arastirildig: tek
calismadir. Bu caligmada diisiik molekiiler agirlikli
proteinler, yiiksek molekiiler agirlikli proteinler,
enzimler, kalsiyum atilimi ve glomeriiler filtrasyon
hizlar1 kontrol grubu ile karsilastirilmig ve tiim bu
degerler hasta grubunda kontrole gore daha yiiksek
bulunmustur. Idrar NAG degerleri ise hasta grubunda
daha yiiksek olmasina ragmen fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir. Bizim c¢alisgmamizda ise
idrar sodyum ve kreatinin degerleri hasta grubunda
diisiik bulunmasina karsin, NAG ve NAG indeksler
hasta grubunda kontrollere gore istatistiksel olarak
anlamli yiiksek saptanmistir. WH’nin klinik sekli ile
bobrek fonksiyonlar1 arasindaki iligskiyi inceleyen
tek aragtirma Wang ve ark.’nin (28) 2015 yilinda
yaymladiklar1 691 yeni tani almis eriskin Wilson
hastasinda yaptiklar1 c¢alismadir. BUN, kreatinin
ve lirik asit diizeylerinin arastirildigr calismada
BUN ve kreatinin degerlerinin norolojik tutulumlu
olgularda daha yiiksek oldugu bildirilmistir (28).
Bizim calismamizda nérolojik sorunlu c¢ocuklarda
hicbir parametrede anlamli bir fark saptanmamigtir
ancak istatistiksel olmasa da NAG degeri daha
yliksek bulunmustur. Bu durum norolojik bulgularla
gelen ¢ocuklarda bobrekte de bakir depolanmasinin
yiiksek oldugu ve NAG degerine yansidig1 seklinde
yorumlanabilir.

Olgularimizda  kullanilan  ilaglarin  bdbrek
fonksiyonlarina olan etkisi incelendiginde, yine
istatistiksel olmasa da NAG ve NAG indeksin trientin
kullananlarda daha yiiksek oldugu saptanmustir.
Bu durum trientin alan ¢ocuklarin daha yogunlukla
norolojik tutulumlu cocuklar olmasia baglanabilir
zira trientin D-penisilaminden daha az renal yan
etkileri olan bir ajan olarak bilinmektedir. Bu konu ile
ilgili olarak yapilan bir ¢aligmada D-penisilamin alan
hastalarin ilaclarinin kesilmesini gerektiren durumlar

J Curr Pediatr 2017;15:6-11

olarak %6,1 proteiniiri, %1,2 nefrotik sendrom,
%0,9 nefropati ve %0,6 hematiiri bildirilmisken
ayni calismada trientin tedavisinin sonlandirilmasini
gerektiren renal komplikasyon %0,7 oraninda
nefropati olarak belirlenmistir (29).

WH ve onun tedavisinde kullanilan ilaglarin
bobrek tizerindeki toksik etkilerinin patofizyolojisi iyi
bilinmesine ragmen, giiniimiizde hangi parametrelerle
ve nasil degerlendirilecegi konusunda tam olarak bir
fikir birligi saglanamamustir. Proteiniirinin tam olarak
degerlendirilememis olmasi, etik sebeplerle kontrol
grubunda kan parametrelerine bakilamamis olmasina
ragmen, kiiciik bir hasta grubundaki bu bulgularimizin
gerek NAG, gerekse daha duyarli ve yeni iiriner
belirteclerin  kullanildigi, genis hasta katilimli,
prospektif calismalarla desteklenmesinin bu konudaki
fikir birligini de gelistirecegini diisiiniiyoruz.
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Abstract

Introduction: Anaphylaxis is a severe hypersensitivity reaction that can be life-
threatening. The frequency of anaphylaxis varies among the societies. In this study,
the demographic characteristics, clinical course, triggering agents and treatment
approaches of the patients who were diagnosed with anaphylaxis in our pediatric
allergy clinic were evaluated.

Materials and Methods: The medical records of children who received a
diagnosis of anaphylaxis between 2010 and 2012 were retrospectively evaluated.
Results: Between 2010 and 2012, 39.371 patients were admitted to our outpatient
clinic. Sixty-six patients (49 male, 17 female) with a mean age of 8.9+5.3 years were
evaluated as anaphylaxis. In 37 of the cases, anaphylactic attack occurred at home.
Dermatological symptoms were the most frequent complaints. A probable cause of
anaphylaxis was identified in all the patients except for five of them (92.4%). Food
was the cause of anaphylaxis in 25 of the cases, followed by hymenoptera sting
in 22 patients and drugs in 14 patients. The most common causes of anaphylaxis
according to age groups were food, hymenoptera sting and drugs (0-3 years, 4-14
years and over the age of 14, respectively). Antihistamines were applied to all
patients. The other medications that were applied were corticosteroid, oxygen,
intravenous fluids, adrenaline (21/66), and salbutamol.

Conclusions: The common cause of anaphylaxis in children is food allergens.
However, the frequency decreases by age and other causes are more common than
food. In our country, usage of adrenaline for the treatment of anaphylaxis is low.

0Oz

Giris: Anafilaksi hayati tehdit edebilen, ciddi bir hipersensitivite reaksiyonudur.
Anafilaksi sikli§1 toplumlara gore degismektedir. Bu calismada ¢ocuk alerji
klinigimizde anafilaksi tanis1 konulan hastalarin demografik ozellikleri, klinik
seyirleri, tetikleyici ajanlar ve tedavi yaklagimlari degerlendirilmistir.

Gerec ve Yontem: 2010-2012 yillar1 arasinda anafilaksi tanist konulan ¢cocuklarin
tibbi kayitlari retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Poliklinigimize 2010-2012 yillar1 arasinda 39,371 hasta bagvurdu.
Yas ortalamasi 8,9+5,3 yil olan 66 ¢ocuk (49 erkek, 17 kiz) anafilaksi olarak
degerlendirildi. Olgularin 37’sinde anafilaksi ev ortaminda gerceklesmisti.
Dermatolojik semptomlar en sik bagvuru sikayetleriydi. Bes hasta digindaki tiim
hastalarda (%92 4) olas1 anafilaksi nedeni tanimlandi. Besinler olgularin 25’inde
anafilaksi nedeniydi. Bunu takiben, olgularin 22’sinde ar1 sokmasi, 14’linde
ilaclar anafilaksi nedeniydi. Yaglara gore en sik anafilaksi nedenleri besinler, ari
sokmasi ve ilaglardi (sirasiyla 0-3 yas, 4-14 yas ve 14 yas tistii). Tiim hastalara
antihistaminik uygulanmisti. Uygulanan diger ilaclar kortikosteroid, oksijen,
intravenoz sivi, adrenalin (21/66) ve nebiilize salbutamol idi.

J Curr Pediatr 2017;15:12-8
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Sonug: Cocuklardaki anafilaksinin sik nedeni besin alerjenleridir. Fakat bu siklik yagla azalmaktadir ve diger nedenler besinlerden
daha siktir. Ulkemizde anafilaksi tedavisinde adrenalin kullanimi diisiiktiir.

Introduction

Anaphylaxis is a term used to describe the
sudden onset of a potentially fatal, severe systemic
hypersensitivity reaction (1). The actual frequency
of this disorder remains unknown. However, it is
widely believed to be higher than previously reported,
particularly since anaphylaxis is associated with
a spectrum of manifestations ranging from mild
symptoms, which are underreported, to very severe and
fatal presentations. The prevalence of anaphylaxis in
the general population, regardless of triggering agent, is
estimated to be between 0.05-2%, with a higher reported
frequency in children (2,3). Results of recent studies
point to an increase in the frequency of anaphylaxis
over the years, particularly in the young (4). Data on the
characteristics of anaphylaxis in Turkey is sparse (5-
8). The aim of this study was to share our experience
as a tertiary pediatric center with anaphylaxis, with
reference to demographic characteristics, clinical
course, triggering agents and approach to treatment.

Materials and Methods

We used ICD-10 diagnostic codes to identify all
children (under 18) presenting to the our outpatient

clinic between 01.01.2010 and 31.12.2012,
with an anaphylaxis. These codes included
T78.2 (anaphylactic shock, undefined), T78.0

(anaphylactic shock due to adverse food reactions),
T80.5 (anaphylactic shock due to serum), T88.6
(anaphylactic shock due to drugs). A diagnosis of
anaphylaxis was made based on criteria put forth
by the National Institute of Allergy and Infectious
Disease and the Food Allergy and Anaphylaxis

Network (Table 1) (9). Details regarding
patient demographics, presenting symptoms
(dermatological, respiratory, cardiovascular,

gastrointestinal, neurological, etc.), their onset and
duration, triggering agent, underlying allergies,
clinical course, presence of a biphasic reaction,
recurrence rates and laboratory tests utilized were
recorded. Patients with an identifiable trigger
were subject to a skin prick test and/or specific
immunoglobulin E (IgE) measurements after at least

6 weeks from an anaphylactic attack. Provocation
tests were not performed due to ethical concerns.

The study was approved by the Local Ethics
Committee of the Zeynep Kamil Woman and Children’s
Diseases Training and Research Hospital (Date:
07.06.2013, No: 59) and adhered to the principles
of Helsinki Declaration. Oral informed consent was
obtained from all subjects and their parents.

Skin Prick Test

The Quantitest used for the skin tests (Stallergenes
SA, 92160, Antony, France) consisted of common
aeroallergens (house dust, grass and tree pollen, molds,
danders, and cockroaches) as well as suspected food
allergens. In the event of a borderline result with any of
the food allergens, a prick-to-prick test was performed
directly from the suspected food. For patients with a

Table 1. Clinical criteria for diagnosing anaphylaxis

Anaphylaxis is highly likely when any 1 of the following
3 criteria is fulfilled:

1. Acute onset of an illness (minutes to several hours) with
involvement of the skin, mucosal tissue, or both (eg, generalized
hives, pruritus or flushing, and swollen lips-tongue-uvula) and
at least 1 of the following;

a.Respiratory compromise (eg,dyspnea, wheeze-bronchospasm,
stridor, reduced peak expiratory flow, hypoxemia),

b. Reduced blood pressure or associated symptoms of end-organ
dysfunction [eg, hypotonia (collapse), syncope, incontinence].

2. Two or more of the following that occur rapidly after exposure
to a likely allergen for that patient (minutes to several hours);
a. Involvement of the skin-mucosal tissue (eg, generalized
hives, itch-flush, swollen lips-tongue-uvula),

b. Respiratory compromise (eg, dyspnea, wheeze-bronchospasm,
stridor, reduced peak expiratory flow, hypoxemia),

c. Reduced blood pressure or associated symptoms [eg,
hypotonia (collapse), syncope, incontinence],

d. Persistent gastrointestinal symptoms (eg, cramping abdominal
pain, vomiting).

3. Reduced blood pressure after exposure to a known allergen

for that patient (minutes to several hours);

a. Infants and children: low systolic blood pressure (age-specific)
or greater than 30% decrease in systolic blood pressure™®,

b. Adults: systolic blood pressure of less than 90 mmHg or
greater than 30% decrease from that person’s baseline.

Adapted from reference 6. *Low systolic blood pressure for children is defined as
less than 70 mmHg from 1 month to 1 year, less than [70 mmHg + (2x age)] from 1
to 10 years, and less than 90 mmHg from 11 to 17 years, Normal heart rate ranges
from 80 to 140 beats/min at age 1 to 2 years, from 80 to 120 beats/min at age 3
years, and from 70 to 115 beats/min after age 3 years

J Curr Pediatr 2017;15:12-8
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suspicion of a drug allergy, intradermal testing was
performed using custom-made solutions containing
the offending drug. All skin prick tests were applied
on the anterior surface of the forearm. Histamine (10
mg/mL) and physiologic saline were used as positive
and negative references, respectively. Skin reactions
were evaluated 20 minutes after application of the
skin test, and an induration of =3 mm was considered
indicative of a positive reaction.

Blood Sampling and Measurement of Serum
Specific Immunoglobulin E and Tryptase Levels

Measurements of specific IgE were made using
a immunoCAP system (Pharmacia Diagnostic AB,
Uppsala, Sweden). A value greater than class 0 (<0.35
kU/L) was considered significant. Serum tryptase level
was measured when the onset of symptoms was less
than 3 hours. Serum tryptase levels were estimated by
UniCAP (System ImmunoCAP Tryptase®, Pharmacia &
Upjohn). According to the manufacturer, the interassay
variability for tryptase levels between <1 and 100
mg/L is <5% and the upper 95th percentile for healthy
nonallergic subjects is 11.4 kU/L. Levels above 11.4
kU/L was considered high.

Statistical Analysis

Data analysis was performed using the Statistical
Package for Social Sciences for Windows 11.0
(Chicago, USA) packet program. Values for
continuous variables were given as either mean =+
standard deviation or as median, based on normality
of distribution. The chi-square and Mann Whitney U
tests were used to compare means, where applicable.
A p-value of <0.05 was considered indicative of
statistical significance.

Results

Out of the 39.371 children who presented to our
outpatient clinic between 2010 and 2012, we reviewed
the medical records for 241 children which were entered
the above mentioned ICD-10 codes. Sixty-six (49 male,
17 female) of these cases met criteria for anaphylaxis,
with amean age of 8.9+5.3 years (0.9-18). The frequency
of anaphylaxis in our clinic is thus 66/39.371 for two
years. In 37 of our patients (56.1%) the anaphylactic
attack occurred at home, with 6 patients (9.1%)

J Curr Pediatr 2017;15:12-8

developing anaphylaxis in the hospital. In the remaining
23 patients (33.8%), anaphylaxis occurred in outdoors.
The mean age of onset of anaphylaxis was 81.9+63.7
(2-208) months. Twenty-seven patients (40.9%) had a
previous history of an atopic disorder (12 of the patients
with asthma, 11 of the patients with allergic rhinitis, 9
of the patients with atopic dermatitis) while a family
history was present in 25 patients (37.9%).

Dermatological symptoms were the most
commonly reported presenting complaints in our
patient population (65/66, 98.5%), followed by
respiratory symptoms (55/66, 83.3%), cardiovascular
symptoms (21/66, 31.8%), gastrointestinal symptoms
(16/66, 24.2%) and neurological symptoms (11/66,
16.7%). A summary of presenting findings is provided
in Table 2.

Table 2. Presenting symptoms of anaphylaxis in our study
population

Symptom n %
Dermatological 65 98.5
Angioedema 64 94.0
Urticaria 59 89.4
Pruritus 32 48.5
Respiratory 55 83.3
Cough 41 62.1
Shortness of breath 41 62.1
Wheezing 22 333
Hoarseness 12 182
Cyanosis 6 9.1
Nasal discharge 4 6.1
Nasal blockage 1 1.5
Feeling of choking 1 1.5
Stridor 1 1.5
Cardiovascular 21 318
Syncope 12 182
Hypotension 9 13.6
Cyanosis 6 9.1
Palpitation 1 1.5
Gastrointestinal 16 24.2
Vomiting 13 19.7
Abdominal pain 6 9.1
Nausea 5 7.6
Neurological 11 16.7
Confusion 11 16.7
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A probable cause of anaphylaxis could be identified
in all patients except for five (61/66, 92.4%). Food
allergens were the recognized cause of anaphylaxis in
25 (37.9%) of the patients, followed by a hymenoptera
sting in 22 (33.3%) patients and drugs in 14 (21.2%)
patients. Beta-lactam antibiotics were the most common
cause of drug-related anaphylaxis, whereas milk and
dairy products were the most frequently encountered
food allergens. Vespula spp were responsible for
anaphylaxis in 20 (90.9%) of the patients who developed
areaction due to a hymenoptera. About half of the cases
of drug-related anaphylaxis occurred in the hospital. A
summary of triggers of anaphylaxis is shown in Table

Table 3. Triggers of anaphylaxis in our study population
and diagnostic evaluation

Triggers n % Skin  Spesific  Clinical
test IgE history
Foods 25 379
Cow’s milk 11 167 + + +
Hazelnut 2 3 + + +
Egg 2 3 + + +
Lentil 2 3 + - +
Wheat 2 3 + + +
Goat’s milk 1 1.5 + - +
Peach 1 1.5 + - +
Walnut 1 1.5 + - +
Almond 1 1.5 + - +
Kiwi 1 1.5 + - +
Banana 1 1.5 + — +
Insect venom 22 333
Vespula spp 20 303 +
Honeybee 2 3 + + +
Drugs 14 212
Betalactam 6 9.1 + - +
antibiotics
Nopsteroidal 2 3 - - +
anti-
inflammatory
drugs
Anesthetics 2 3 + - +
Vaccines 2 3 + - +
Esomeprazole 1 1.5 + - +
Paracetamol 1 1.5 + - +
idiopatic 5 76 - - +

IgE: Immunoglobulin E

3. The most common causes of anaphylaxis according
to age groups are foods, hymenoptera sting and drugs
(respectively 0-3 years, 4-14 years and over the age of
14) (Figure 1).

Twenty-nine of our patients (43.9%) had a previous
history of anaphylaxis with the identified allergen (15
of the patients with a food-related anaphylaxis-milk
is the most common, 8 of the patients with venom-
associated anaphylaxis, and 6 of the patients with
drug-related anaphylaxis).

The mean time between the manifestation of
symptoms and exposure to the allergen was 28.6+27.9
minutes (2-120, median: 20). A biphasic reaction was
observed in four of the patients, whose symptoms
recurred hours (most within 10 hours) after resolution of
the initial phase. All patients received an antihistamine
(mostly pheniramine maleate IM), followed by a
corticosteroid (mostly Methyl prednisolone IM,
Dexamethasone IM) in 64 (97.0%) patients, oxygen in
42 patients (63.6%), intravenous fluids in 29 patients
(43.9%), epinephrine in 21 patients (31.8%), and a
nebulized salbutamol in 17 patients (25.8%).

Thirty of the patients (45.5%) required
hospitalization, with a mean duration of stay of
33.2+26.4 hours (8-120). Only seven patients required
observation for more than 24 hours. Overall, it took
anaphylactic symptoms an average of 87.2+69.8
minutes (10-480) to resolve. Tryptase measurement
was made in 9 patients, and an elevated level of

3 Triggers
2 M idiopatic
M Food
Drug
. Venom
154
+—
5
S 10
5
0~
0-3 3-14 >14
Ages

Figure 1. Causes of anaphylaxis according to age groups
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11.4 kU/L was observed in only two of them (due to
anesthetic and hymenoptera). An epinephrine auto-
injector had been prescribed for all patients.

Discussion

Anaphylaxis is defined as a potentially fatal
serious hypersensitivity reaction of sudden onset
(1). It is the most serious clinical consequence of
allergy, which can cause death when diagnosis and
treatment of anaphylaxis is delayed. Anaphylaxis is an
underdiagnosed condition since some of its features
are shared by other clinical conditions. There are very
few studies from Turkey on anaphylaxis (5-8).

Most of our cases (74.2%) were male, with particular
prominence in patients under the age of 15 years, while
in older patients, females were more prominent (10).
A similar male predominance was reported in other
studies (5,6,8,11,12). Annual frequency of anaphylaxis
for our outpatient pediatric allergy clinic was 0.084%.
Previously, the prevalence of anaphylaxis in the general
population, regardless of the trigger, was estimated to
be between 0.05-2% (2). However, in a more recent
study it has been reported that all-cause anaphylaxis
affects 6.7-70/100000 individuals annually (13).
In a recent study, the frequency of anaphylaxis in
patients admitted to the emergency room was found
as 3.3/100000/year (14). Anaphylaxis is known to
occur more commonly in children (3). In a study by
Decker et al. (3), the reported annual prevalence of
anaphylaxis for all ages was 49.8/100000 individuals,
compared to 70/100000 individuals in patients under
the age of 19 years. Recent studies have shown an
increasing trend in the frequency of anaphylaxis,
particularly in the very young (4). In two studies by the
same work group, an increase in the annual frequency
of anaphylaxis from 21/100000 individuals between
1983-1987 to 49/100000 individuals between 1990-
2000 was observed (3,15).

More than half of our cases with anaphylaxis
occurred at home, which is an expected result
considering young children tend to spend most of their
time indoors. This is similar with the results of other
studies (11,16,17).

An allergic disorder was present in 40.9% of our
patients with anaphylaxis, similar to the rate of 40.3%
reported by Thong et al. (18), and lower than the 58.8%
rate reported by Decker et al. (3).

J Curr Pediatr 2017;15:12-8

In our patient group, dermatological, respiratory,
cardiovascular, gastrointestinal and neurological
symptoms occurred with decreasing frequency, a
result was consistent with findings of other studies
in the literature, with reported rates of 80-90%,
70%, 45%, 30-45% and 15%, respectively. Urticaria
and angioedema were the most common presenting
symptoms (13,19).

Food allergens were the most commonly identified
cause of anaphylaxis in our patient population, with
milk and dairy products at the forefront, followed by
hazelnuts, eggs, lentils and wheat. Numerous other
studies have also reported food as being the most
common cause of anaphylaxis (3,5,11,12,15,17-21).
Triggering food allergens differ according to the
dietary habits of the population studied. For example,
while De Swert et al. (11) reported peanuts to be the
most common cause of anaphylaxis in their study
population, in another study by Thong et al. (18)
crustacean shellfish was the most frequently identified
triggers. On the other hand, milk and fish were mainly
implicated in a study by Novembre et al. (17).

Hymenoptera stings were the second most frequent
cause of anaphylaxis in our study. In two studies by
Decker et al. (3) and Orhan et al. (5), hymenoptera
stings were the most common cause of anaphylaxis.
Drugs were the third most frequent cause of anaphylaxis
in our study, with beta lactam antibiotics at the top of
the list, followed by nonsteroidal anti-inflammatory
drugs (NSAID), anesthetics, and vaccines. Unlike in
children, drugs are the leading cause of anaphylaxis
in adults, occurring mainly in middle-aged individuals
and the elderly. Similarly in our study, drugs are the
most common cause of anaphylaxis over the age
of 14. Antibiotics, particularly beta-lactams, along
with NSAIDs are the main allergens implicated as a
cause of anaphylaxis (13). While some studies in the
literature list drugs as the second most frequent cause
of anaphylaxis (11,17,20), other investigators like
Pumphrey and Roberts (22) and Cianferoni et al. (23)
reported drugs to be the leading cause in patients with
fatal anaphylaxis or those hospitalized for anaphylaxis.
Half of the drug related anaphylaxis in our study
required hospitalization due to anaphylaxis.

About half of our patients gave a previous history
of anaphylaxis, particularly in those for whom a food
allergen was the identified cause of the reaction. De
Swert et al. (11) also reported on similar findings in
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their study, where they stressed on the importance of
patient education with regard to the avoidance of the
offending allergen.

The times between the development of anaphylaxis
symptoms and exposure to the offending allergen
observed in our study (2-120 minutes) is consistent
with those reported in the literature (11,17,22).
Symptoms of anaphylaxis usually manifest within
5-30 minutes of parenteral introduction of an allergen,
however this period may sometimes extend beyond 1
hour. With oral exposure, symptoms usually develop
within the first two hours (21).

Anaphylactic symptoms may recur hours after
apparent resolution of initial symptoms. This is defined
as a biphasic reaction, which has been reported to
mostly occur within 10 hours of the initial attack. The
reported incidence of biphasic reactions is between
1-23% (24). In our study, such a reaction was observed
in 6.1% of patients.

Antihistamines were the most commonly used
drugs for the treatment of anaphylaxis, a result similar
to findings from previous studies (2,5,6,11,14). Even
though antihistamines are considered a second line
treatment option for the management of anaphylaxis,
this group of drugs are still widely used as the first
treatment of choice in our country (5,6). Adrenalin
was used in nearly third of our patients. Adrenalin
was reported to have been used in 32.3% of patients
studied by Orhan et al. (5) and 44.4% of patients in a
study by Vezir et al. (7). Epinephrine was mainly used
to treat drug-related anaphylaxis, or in attacks that
developed in the hospital. Failure to inject epinephrine
promptly in patients with anaphylaxis occurs because
of a lack of recognition of signs and symptoms,
delayed diagnosis, perception that the episode is mild,
preference for using an oral H1-antihistamine, and fear
of side effects. Epinephrine should be administered as
soon as the diagnosis of anaphylaxis is suspected.

Due to the lack of controlled studies how long
patients with anaphylaxis will be observed, is
undefined. The duration of follow-up differs with
every patient, and a decision should be made taking
into consideration the patient’s general condition
and the proximity of his/her place of residence to a
healthcare facility. Some authors suggest that patients
with moderate-severe anaphylaxis, those with active
asthma, a history of a biphasic reaction and/or
continuing risk of drug absorption should be followed

up for 8-24 hours (21). While 45.5% of our patients
required hospitalization, duration of stay was longer
than 24 hours in only 7 patients.

Recently a multicenter study containing twelve
centers with a number of 137 patients, two hundred
and twenty-four anaphylactic events was reported.
They reported 43.8% of the episode occurred at home.
The symptoms, triggers and treatment of the patients
of the study were similar to our patients. The difference
with our study was occurrence of death (5).

Laboratory tests may be useful to confirm a
diagnosis of anaphylaxis or to exclude the presence
of other disorders that may mimic anaphylaxis.
Measurement of serum tryptase, which should ideally
be performed within moments of an anaphylactic
attack, was performed in only 9 of our patients, and
elevations were observed in only two patients. This may
be attributed to inadequate blood sampling technique,
as specimens needed to be centrifuged and extracted
serum samples to be frozen almost immediately to
obtain accurate measurements. On the other hand,
serum tryptase levels are seldom increased when
anaphylaxis is triggered by food or when hypotension
or shock is absent (13).

Conclusions

Food allergens are the most common cause of
childhood anaphylaxis in our study, with most cases
occurring at home. But this frequency decreases with
age and other factors (i.e drugs, venoms) become more
common than food allergens. The usage of epinephrine
rates for the treatment of anaphylaxis are quite low
in Turkey, highlighting the need for doctor-oriented
education aimed at raising awareness.
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Oz

Giris: Bu calisma, Serebral palsili (SP) cocuklarda temporomandibular eklemi
(TME) fonksiyonel yonden degerlendirmek amaciyla yapilmistir.

Gere¢ ve Yontem: Bireylerin demografik bilgileri alindiktan sonra, TME
tutuklulugu, salya varligi, beslenme o6zellikleri, agiz i¢i splint kullanimi, agri,
solunum, epilepsi Oykiisii, cigneme Ozellikleri ve hastaliginin sorgulandig1 sorular
hastaya ve/veya hasta yakinina yoneltildi. Mandibula hareketliligi uzunluk
Olctimiiyle, boyun kas kuvveti manuel kas testi ile degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya katilan SP’li bireylerin %15’inde ¢enede hassasiyet durumu,
tutukluluk ve kilitlenme durumu, %30’unda bas agrisi, %25’inde bruksizm,
%15’inde tirnak yeme aligkanlifi ve %25’inde kulak agrist oldugu bulundu.
Yutma giicliigiiniin erkek bireylerde kiz bireylere gore daha fazla oldugu goriildii
(p<0.05).

Sonug: SP’li cocuklarda TME problemlerinin oldugu goriilmiistiir. Bu konuyla
ilgili caligmalar kisith oldugundan TME bozukluklarinin 6nlenmesi ve tedavisine
yonelik ¢aligmalar yapilmasi gerektigi diistiniilmiistiir.

Abstract

Introduction: Aim of this study was to functionally evaluate temporomandibular
joint (TMJ) in children with Cerebral palsy (CP).

Materials and Methods: After recording the individual’s demographic
information, questions about TMIJ stiffness, presence of saliva, nutrition, oral
splint, pain, respiratory system, history of epilepsy, chewing problems and disease
were asked to the individuals and/or parents. Mandibular mobility was evaluated
with length measurement and neck muscle strength was evaluated with manual
muscle test.

Results: It was found that 15% individuals with CP who participated in the
study, had jaw sensitivity, stiffness and locked up, 30% had headache, 25 % had
bruxism, 15 %had nail biting and 25 % had otalgia. Swallowing problems were
seen majorly in boys than girls (p<0.05).

Conclusions: It was seen that children with CP have TMJ problems. Literature on
this area is limited so it was thought that research is needed about prevention and
treatment of TMJ disorders.
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Giris

Serebral palsi (SP), beyinde ilerleyici olmayan bir
lezyon sonucu olusan ancak yagla degisebilen, aktivite
limitasyonuna yol agan, kalici motor iglev, postiir ve
hareket gelisim bozuklugudur. Bu motor bozukluga
duyusal, biligsel, iletigim, algilama, epilepsi, davranig
bozukluklart ve ikincil kas iskelet sorunlari eglik
edebilmektedir (1).

SP tablosu dogum oncesinde, dogum sirasinda
ve dogum sonrasi erken donemde olusan beyin
lezyonlar1  sonucunda  goriilmektedir. Beynin
erken gelisim donemi ilk 18 ay olmakla birlikte
6 yasa kadar olusan ve ilerleyici olmayan beyin
lezyonlarinin tiimii SP olarak adlandirilmaktadir
(2). SP, cocuklari etkileyen en yaygin hastaliklardan
biridir. SP prevalansi, pek ¢ok toplumda ortalama
olarak 1000 canli dogumda 2-3 olarak bildirilmisgtir.
Tiirkiye’de ise SP prevalansinin 1000 canli dogumda
4 4 oldugu belirtilmistir (3-6).

Ag1z bolgesindeki yapilarin kullanim
bozukluguna bagli problemler, SP’li cocuklarin
yagamini etkileyen olumsuzluklar arasinda 6nemli
bir yere sahiptir. Dudak/dil fonksiyonlarinin
yetersiz olmasi, ¢ene stabilizasyonunda giicliik ve
alg1 problemleri; beslenmenin oral hazirlik evresini
etkileyerek, Oksiirme, tikanma, agiz suyunun
akmasi gibi sorunlara yol a¢cmaktadir (7). Cilinki
oral motor fonksiyonlardaki anormallik, besinlerin
agizdaki hareketini engellemekte ve aspirasyon
riskini arttirmaktadir (8). SP’de goriilen oral motor
problemler; ilk 12 ayda emme (%57) ve yutma
(%38) problemleri seklinde goriilmektedir (9). ileri
tutulumlu SP’li ¢ocuklarin %68.,2’sinde aspirasyon
oldugu bulunmustur. SP’li ¢ocuklarin yaklasik
1/3’liniin altt ayda en az bir pulmoner enfeksiyon
gecirdigi belirtilmektedir (9). Motor koordinasyon
bozuklugu dudak ve dil hareketlerinde bozukluk
ve yetersizliklere yol acabilmekte ve dolayisiyla
da beslenme giicliikleri ve malniitrisyona neden
olmaktadir (10). Azalmig fasiyal tonus, yetersiz bag
kontrolii, seyrek yutkunma sonucu iiretilen salyanin
birikimi ve oral duyusal problemler sebebi ile de salya
akma sorunu goriilmektedir. Sik goriilen bu problem
hastalarin %10’unda ciddi bir sorun olarak ortaya
cikmakta ve hastanin sosyal yagantisini olumsuz
etkilemektedir (11,12).

Literatiirde SP’li cocuklarda konusma
bozuklugunun yaygin ve motor bozuklugun tipi ve
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ciddiyeti ile iligkili oldugu belirtilmektedir. Bunun
gogiis kafesi kaslarinin tutulumuna baglhi solunum,
larinks kaslarimin tutulumuna bagh fonasyon ve oral
motor fonksiyon bozukluguna bagh artikiilasyon
giicliiklerinden kaynaklandig1 goriilmektedir (2).
Konugma bozuklugunun diskinezide %95, tetraplejide
%85, hemiplejide %30, diplejide %20 oraninda
goriildiigii tespit edilmistir (8). SP’1i cocuklarda motor
disfonksiyondan kaynaklanan bu problemlerin yani
sira temporomandibular eklem (TME) disfonksiyonun
da oldugu belirtilmektedir. Yiiz SP’li ¢cocukta yapilan
bir calismada %29’unda kisitlanmis TME oldugu ve
bunun beslenme basta olmak {izere bircok fonksiyonu
olumsuz etkiledigi goriilmiistir (13). Bunun
sonucunda konusma etkilenmekte, dizartri ve disfaji
goriilebilmektedir (14).

Bu calisma, SP’li ¢ocuklarda TME fonksiyonel
yonden degerlendirip sonuglari analiz etmek amaciyla
yapilmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Orneklem

Calismaya SP tanist konmus, agir mental problemi
olmayan ve 6zel rehabilitasyon merkezlerinde tedavi
goren 1-16 yas araliginda (5,85+3,96) 20 birey alindi.

Veri Toplama Araclart ve Siniflandirma Kriterleri

Bireylerin  demografik  bilgileri  alindiktan
sonra, TME tutuklulugu, salya varlii, beslenme
ozellikleri, agiz i¢i splint kullanimi, agri, solunum,
epilepsi Oykiisii, cigneme 6zellikleri ve hastaliginin
sorgulandi81 sorular hastaya ve/veya hasta yakinina
yoneltildi.  Mandibula  hareketliligi  uzunluk
Olclimiiyle, boyun kas kuvveti manuel kas testi ile
degerlendirildi.

Mandibular Depresyon

Hareket sagital diizlemde mediolateral eksende
olugur. Fonksiyonel olarak mandibula 35-50 mm
deprese olabilir. Ortalama normal eklem hareketi
degeri 43,5-52,1 mm’dir. Olgiim iist ve alt kesici disler
arasi uzakligin cetvel ile dl¢tilmesi ile yapildi. Normal
aktif harekette depresyon sirasinda lateral deviasyon
olmamasina dikkat edildi (15).
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Mandibula Protriizyonu

Hareket transvers diizlemde olusur. Normalde
alt kesici disler iist kesici diglere gore 6-9 mm 6nde
olmalidir. Bu mesafe 3-10 mm’ye kadar degisebilir.
Degerlendirme kiginin yardimiyla mandibulanin 6ne
cekilmesiyle yapildi. Bir direnc¢ hissedildigi ve bas
one dogru gelmeye bagladigr zaman hareket bitirildi
(15).

Mandibulanin Lateral Deviasyonu

Hareket transvers diizlemde olusur. Saga ve sola
olan hareketler benzer olmalidir. Normalde hareket bu
mesafe 6-10 mm arasinda degisebilmektedir. Ol¢iim
tist ve alt kopek disleri arasindaki mesafenin cetvel ile
Olciilmesiyle yapildi (15).

Tayfur Ata S6kmen Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
17/04/2014-72 protokol numarasi ile ¢aligmanin etik
onayl alinmig ve ailelere calisma ile ilgili gerekli
bilgilendirme yapilarak onam formu imzalatilmistir.

Istatistiksel Analiz

Katilimcilarin yapilan degerlendirme sonucu elde
edilen verilerin karsilagtirilmasi amaciyla yapilan
istatistiksel analizlerde p<0,05 anlamli kabul edildi.
Kategorik degiskenlerin karsilagtirilmasinda ki-kare
testi kullanildi. Nicel degiskenler Mann-Whitney U
testi ile degerlendirildi.

Bulgular

Cocuklarin yas, boy ve kilo bulgular1 Tablo 1°de
verilmigtir.

Bireylerin SP tipleri sorgulandi ve 6’smin
kuadriplejik SP, 4’linlin hemiplejik SP, 2’sinin diplejik
SP, 3’{iniin ataksik SP, 3’iiniin hipotonik SP ve 2’sinin
miks tip oldugu goriildii.

Cocuklarin cigneme yonii aliskanliklar
incelendiginde %90’min iki tarafta, %5’inin sadece
sag ve %5’inin sadece sol tarafta ¢cignedigi bulundu.

Tablo 1. Katilimcilarin yas, boy, kilo bilgileri

Minimum Maksimum Ortalama + Standart

sapma
Yas (yil) 1,00 16,00 5,85+3,96
Boy (cm) 53,00 156,00 101,85+24,16
Kilo (kg) 7,00 51,00 18,20+10,62

Solunum  parametrelerinden  solunum tipi
degerlendirmesinde interkostal solunum yapan %5,
abdominal solunum yapan %5, kombine solunum
yapan %90 idi. Bireylerin %95 inin simetrik solunum,
%5’ inin asimetrik solunum yaptigi ve solunum sikintisi
yasayan bireylerin oraninin %15 oldugu kaydedildi.

Cene acmada tutukluluk ile cenede hassasiyet
(p=0430), kulak agns1 (p=0,278), bruksizm
(p=0,0718), bas agris1 (p=0,219) arasinda anlaml1 fark
bulanamamugtir; ancak c¢ene ag¢mada tutukluluk ile
cene acmada klik sesi (p=0,046) arasinda anlaml fark
bulunmusgtur.

Bireylerin %15’inde c¢ene acilirken klik sesi
oldugu, %15’inde cenede hassasiyet ve Kkilitlenme
oldugu; higbirinin agiz splinti kullanmadig1 bulundu.
Bireylerin %30’unda bag agrisi; %25’inde kulak
agrist; %20’sinde ¢enede palpasyon ile agr1 oldugu
saptand1 (Tablo 2).

Calismamiza alinan ¢ocuklarin boyun kas kuvveti
incelendiginde, boyun ekstansorlerinin fleksorlerden
zayif oldugu saptandi (Tablo 3).

Beslenme tipi, emzik kullanimi siiresi ve anne
siittinden kesilme siiresi cinsiyete gore degismezken,
yutma giicliigiiniin sadece erkek ¢ocuklarinda oldugu
goriildii (Tablo 4).

Epilepsi tanist olan cocuklarin salya akintisinin
daha fazla oldugu saptandi (p=0,040) (Tablo 5). Ancak

Tablo 2. Cenede klik sesi, tutukluk, kilitlenme, hassasiyet,
splint kullanimi1 ve agr1 6zellikleri

n (20) (%)
Cene acmada klik sesi Yok 17 85
Sag 1 5
Bilateral 2 10
Agiz splinti kullanim1 Evet 0 0
Hayir 20 100
Cenede tutukluk kilitlenme Var 3 15
Yok 17 85
Cenede hassasiyet Var 3 15
Yok 17 85
Palpasyonda agr1 Negatif 16 80
Pozitif 4 20
Bag agrist Var 6 30
Yok 14 70
Kulak agrist Var 5 25
Yok 15 75

J Curr Pediatr 2017;15:19-24
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epilepsi varligi ile dis ciiriigli arasinda anlamli fark
olmadigi bulundu (p>0,05).

Tartisma

SP’li ¢ocuklarin biiyiik oraninda TME sorunlari
olugsmaktadir. TME’ye ait yakinmalarin ¢ogu
cevredeki yumusak doku kokenli agrili uyaranlarin

Tablo 3. Boyun fleksor ve ekstansor kas kuvveti
degerlendirilmesi sonuglart

Kas kuvveti n20) % p
Boyun 5 8 40
fleksorleri 4 3 40

3 0 0

Spastisiteden dolay1 4 20

bakilamayanlar 0,025%
Boyun 5 1 5
ekstansorleri 4 11 55

3 4 20

Spastisiteden dolay1 4 20

bakilamayanlar

*Mann-Whitney U test p<0,05

Tablo 4. Beslenme parametrelerinin cinsiyetle iligkisi

Degisken Erkek Kiz p
% n % n
Beslenme Kati 12 100 6 75
tipi Piire 0 0 1125 0189
Sivi 0 0 1 12,5
Toplam 12 100 8 100
Emzik 6 ay 2 16,7 O 0
kollamm 325 3 375
siiresi 0,450
Kullanmadi 7 583 5 62,5
Toplam 12 100 8 100
Anne 6 ay! 5 417 1 12,5
stitii
alinma 6 ay-1 yas 2 166 2 25 0208
siiresi 1-2 yas 5 417 3 375
Devam ediyor 0 0 2 25
Toplam 12 100 8 100
Yutma Evet 5 417 0 0 0,035*
gUCligd  pppyyp 7 583 8 100
Toplam 12 100 8 100

cene eklemi hareketlerini etkilemesinden
kaynaklanir. Cevresel yumusak doku sorunlari,
hassas bir koordinasyon gerektiren TME’de
zorlanmalara ve organik bozukluklara neden
olabilmektedir. Cene eklemi ¢evresindeki yumugak
dokular i¢cinde kontraktil eleman olan kaslarin rolii
¢ok onemlidir. Tiim kraniyoservikal bolge kaslari
birbirinden etkilendigi gibi, cene eklemi kaslarinin da
servikal bolge kaslarindan etkilendigi bilinmektedir.
Servikal bolge kaslarinin bagin pozisyonunu saglama
ve cene eklem hareketleri sirasinda boynu uyum
icinde stabilize etme gorevleri cok onemlidir (16).
Basin pozisyonunu saglamada ve servikal bolgenin
fleksiyonunda rol oynayan sternokleidomastoid
kast da mandibulanin hareketlerinin etkinligini
arttirmaktadir (17). Calismada dahil edilen bireylerin
biiyiik oraninin boyun fleksorlerinin kas kuvvetinin
iyi diizeyde oldugu goriilmiistiir. Cene acmada klik
sesinin varliginin az olmasi boyun fleksorlerinin
kuvvetinin TME iizerine olan destekleyici 6zelligine
baglanabilecegi diistiniilmektedir.

Literatirde TME bozukluklarindan ileri gelen
bruksizm sorununun, normal c¢ocuklarda %15,29
oraninda goriiliirken SP’li  cocuklarda %?25-%32
oranlarinda oldugu belirtilmistir (17). Calismamizda
literatiire paralel olarak bireylerde %25 oraninda
bruksizm oldugu goriilmiistiir.

SP’li hastalarda pulmoner problemler sik olarak
goriilmektedir. SP, uzun hastane yatist ve Oliime
neden olabilecek beyin hasarindan kaynakli solunum
kaslarinin iglev gérememesi nedeniyle ortaya cikan
solunum disfonksiyonunu icerir (18). Calismamizda
literatiirde goriilenin aksine bireylerin ¢ogunun
kombine ve simetrik solunum yaptig1 goriilmiigtiir.

Oral motor problemler dahilinde SP’de ilk 12
ayda emme ve yutma problemlerinin yaygin oldugu

Tablo 5. Epilepsinin bazi degiskenlerle iliskisi

Degisken Epilepsi  Epilepsi u p
var yok
% n % n
Dislerde Evet 5 714 7 53,8
{iriik-
301gu Hayir 2 286 6 462 355 0456
varlig
Salya Normal 2 28,6 10 769
akintisi 23,50 0,040%

Artmig 5 714 3 23,1

#1Ki kare testi p<0,05

*Mann Whitney U test p<0,05
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goriilmektedir (8). Oral motor fonksiyonlardaki
anormallik  besinlerin agizdaki hareketini
engellemekte ve aspirasyon riskini artirmaktadir
(9). Calismaya dahil edilen bireylerin %25’inin
yutma giicliigii cektigi goriilmiistiir. Yutma gii¢ligii
ceken bireylerin hepsinin erkek c¢ocugu oldugu
bulunmugtur.

SP’nin 6nemli sorunlarindan biri olan epileptik
nobetler hastalarin biiyiik oraninda goriilmektedir.
Epileptik nobetlerin, postnatal hemiplejik ve
kuadriplejik SP’li hastalarda daha yaygin ve
hemiplejik ve diskinetiklerde daha ender oldugu
belirtilmistir (18,19). Caligmamizda literatiirle uyumlu
sekilde, SP’li bireylerin %35’ inde epilepsi ve epileptik
nobetler oldugu goriilmiistiir. Epilepsisi olan bireylerin
%71 .4’linde, epilepsisi olmayanlarin ise %53,8’inin
dislerde ciiriik dolgu oldugu bulunmustur. Epilepsisi
olan bireylerin antiepileptik ila¢ kullanimina bagh
olarak yiiksek oranda dis problemi yasadiklar
diistintilmektedir.

Dis problemleri de SP’nin onemli sorunlarindan
bir tanesidir. Primer veya hiperbilurubinemi nedeniyle
dis minesi bozuklugu, spastisiteye bagli malokliizyon,
beslenme bozukluguna bagli ciiriik, antiepileptik
kullanimina bagli jinjival hiperplazi goriilebilmektedir
(2). SP’li cocuklar kronik salya akigi, besin ve
sekresyonlarin kontroliindeki zayifliga bagli olarak
dis ciiriikleri agisindan artmig risk tasimaktadirlar.
Bu durum ajitasyonda artiga neden olan spastisiteyi
kotiilestiren, ailenin bakiminda giicliife neden olan
bir agr1 kaynagidir. Cocuklar icin sosyal agidan ters
etkileri agikardir (19,20). Calismamizdaki bireylerden
%60’ mnda  dig cliriigii ve/veya dolgu oldugu
gOriilmiistiir.

Sonug

SP’li hastalarda azalmus, fasiyal tonus, yetersiz bag
kontrolii, seyrek yutkunma sonucu iiretilen salyanin
birikimi, oral duyusal problemler sebebi ile salya
akmasi sorunu goriilmektedir. Sik goriilen bu problem
%10 hastada ciddi bir sorun olarak ortaya ¢ikmakta
ve hastanin sosyal yasantisini olumsuz etkilemektedir
(11,12,21). Calismamizda epilepsisi olan bireylerin
salya akiminin epilepsisi olmayan bireylere gore fazla
oldugu goriilmiistiir.

Bireylerin kaba motor fonksiyon diizey ol¢iimleri
yapilmamasi ¢alismamizin kisithligidir.

Etik

Etik Kurul Onay1: Tayfur Ata Sokmen Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu’ndan 17/04/2014-72 protokol numarasi ile
calismanin etik onay1 alinmigtir, Hasta Onay1: Ailelere
calisma ile ilgili gerekli bilgilendirme yapilarak onam
formu imzalatilmisgtir.

Hakem Degerlendirmesi: Editorler kurulu diginda
olan kisiler tarafindan degerlendirilmistir.

Yazarlik Katkilar

Konsept: Ozden Canbay, Esra Dogru Hiizmeli,
Dizayn: Ozden Canbay, Esra Dogru Hiizmeli, Nihan
Katayifci, Veri Toplama veya Isleme: Mesut Celik,
Ozden Canbay, Analiz veya Yorumlama: Esra Dogru
Hiizmeli, Literatiir Arama: Ozden Canbay, Esra Dogru
Hiizmeli, Yazan: Esra Dogru Hiizmeli, Ozden Canbay,
Nihan Katayif¢i, Mesut Celik.

Cikar Catismasi: Yazarlar tarafindan ¢ikar catigsmast
bildirilmemistir.

Finansal Destek: Yazarlar tarafindan finansal
destek almadiklart bildirilmistir.

Kaynaklar

1. Rosenbaum P, Paneth N, Leviton A, Goldstein M, Bax M,
Damiano D, et al. A Report: The Definition And Classification
Of Cerebral Palsy April 2006. Dev Med Child Neurol Suppl
2007;109:8-14.

2. Berker N, Sussman M, Deniz E. Genel Kavramlar. In: Yal¢in S,
Berker N, Dormans J, Sussman M, editors. Serebral Palsi Tedavi
ve Rehabilitasyon. Istanbul Mas Matbaacilik; 2000. p. 15-51.

3. Dursun N. Serebral Palsi. In: Oguz H, Dursun E, editors. Tibbi
Rehabilitasyon. 1st ed. Istanbul: Nobel Tip Kitapevleri; 2004. p.
957-74.

4. Matthews DJ, Wilson P. Cerebral Palsy. In: Molnar GE, Alexander
MA, editors. Pediatric Rehabilitation, 3rd ed. Philadelphia:
Hanley and Belfus Inc; 1999;193-219.

5. Rosen MG, Dickinson JC. The incidence of Cerebral Palsy. Am J
Obstet Gynecol 1992;167:417-23.

6. Serdaroglu A, Cansu A, Ozkan S, Tezcan S. Prevalence of
Cerebral Palsy in Turkish Children Between The Ages of 2 And
16 Years. Dev Med Child Neurol 2006;48:413-6.

7. Senyilmaz PB, Yilmaz §. Serebral Palsi’deki Agiz-Dil-Dudak
Kullanim Bozuklugu Tedavisinde Innsbruck Sensorimotor
Activator And Regulator (ISMAR) Kullanimi. Cocuk Saglig: ve
Hastaliklar1 Dergisi 2008;51:206-9.

8. Vitale MG, Roye EA, Choe JC, Hyman JE, Lee FY, Roye DP
Jr. Assessment of Health Status in Patients With Cerebral Palsy:
What is the Role of Quality-of-Life Measures? J Pediatr Orthop
2005;25:792-7.

9. Odding E, Roebroeck ME, Stam HJ. The Epidemiology of
Cerebral Palsy: Incidence, Impairments And Risk Factors.
Disabil Rehabil 2006:28:183-91.

J Curr Pediatr 2017;15:19-24



24

(Ozden Canbay ve ark. Serebral Palside Temporomandibular Eklem

10.

12.

13.

15.

16.

Irdesel J. Serebral Palsi Rehabilitasyonu in: Ozcan O, Arpacioglu
O, Turan B (Eds). Nororehabilitasyon, Giines-Nobel Tip
Kitapevi, Bursa, 2000:137-55.

. Dormans JP, Pellegrino L. Caring for Children with Cerebral

Palsy: A Team Approach. Brookes Publishing Company
1998;496.

Molnar GE, Alexander MA. Pediatric Rehabilitation; Hanley
Belfus Inc; 1999; 193-213.

Gangil A, Patwari AK, Aneja S, Ahuja B, Anand VK. Feeding
Problems In Children With Cerebral Palsy. Indian Pediatr
2001;38:839-46.

. Ortega AOL, Guimaraes, AS, Ciamponi AL, Marie SKN.

Frequency Of Temporomandibular Disorder Signs In Individuals
With Cerebral Palsy. J Oral Rehabil 2008;35:191-5.

Otman AS, Demirel, H, Sade A. Tedavi Hareketlerinde Temel
Degerlendirme  Prensipleri. Hacettepe Yaylari, Ankara,
1995,11-2.

Odabas B, Arslan SG. Temporomandibular Eklem Anatomisi Ve
Rahatsizliklar1. Dicle Tip Dergisi 2008;35:77-85.

J Curr Pediatr 2017;15:19-24

17.

18.

19.

20.

21.

Giannasi LC, Freitas Batista SR, Matsui MY, Hardt CT, Gomes CP,
Oliveira Amorim JB, et al. Effect Of A Hyperbolidemastication
Apparatus For The Treatment Of Severe 57 Sleep Bruxism In A
Child With Cerebral Palsy: Long-Termfollow-Up. J Bodyw Mov
Ther 2014;18:62-7.

Kwon YH, Lee HY, Differences Of The Truncal Expansion And
Respiratory Function Between Children With Spastic Diplegic
And Hemiplegic Cerebral Palsy. J Phys Ther Sci 2013;25:1633-5.
Diamond M, Armento M. Disabled Children. In: DeLisa JA, Gans
BM, Walsh NE (Eds). Physical Medicine and Rehabilitation:
Principles and Practice, Lippincott Williams-Wilkins, 2007
(Tur BS. Oziirli Cocuklar. In Arasil T(Ed): Fiziksel Tip
Ve Rehabilitasyon Ceviri, Ankara, Gilines Tip Kitapevleri
2007:1493-518.

Aksoy C. Bas, Boyun, Bel Agrilar1. I.U. Cerrahpaga Tip Fakiltesi
Siirekli Trp Egitimi Etkinlikleri. 2002;30:109-17.

Karan A, Aksoy C. Temporomandibuler Eklem Rehabilitasyonu.
Oguz H, Dursun E, Dursun N(Ed). Tibbi Rehabilitasyon.
Istanbul: Nobel Kitapevi; 2004. s1061-79.



GuUncel Pediatri

DERLEME

The Journal of Current Pediatrics

REVIEW

Kronik Tekrarlayan Multifokal Osteomiyelit
Chronic Recurrent Multifocal Osteomyelitis

ilhan Hekimsoy, Mehmet Argin, Betlil Sézeri*

Ege Universitesi Tip Fakiltesi, Radyoloji Anabilim Dall, izmir, Turkiye
*Ege Universitesi Tip Fakliltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar Anabilim Dall, izmir, Tiirkiye

Anahtar kelimeler
Kronik osteomiyelit, otoenflamatuvar
hastaliklar, osteit, kemik hastaliklar1

Keywords
Chronic osteomyelitis, autoinflamatory
diseases, osteitis, bone diseases

Gelig Tarihi/Received : 03.12.2014
Kabul Tarihi/Accepted : 23.02.2016

DOI:10.4274/jcp 52724

Yazigsma Adresi/Address for Correspondence:

Dr. iThan Hekimsoy, Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dali,
Izmir, Tiirkiye

Tel.: +90 537 348 13 06

E-posta: ihekimsoy @hotmail.com

OTelif Hakki 2017 Galenos Yayinevi

Giincel Pediatri Dergisi, Galenos Yaymevi
tarafindan yayinlanmugtir.

J Curr Pediatr 2017;15:25-37

Oz

Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit (KTMO) kemik agrisi ve ates,
alevlenme ve iyilesme donemleri ile karakterize otoenflamatuvar bir hastalik
(nonbakteriyel osteomiyelit) olup, siklikla diger enflamatuvar hastaliklar ile
iligkilidir. Bu makalede KTMO’lu olgularimizin bulgulari ile birlikte son literatiir
verileri esliginde KTMO’nun epidemiyolojisi, etiyolojisi, klinik, histopatolojik ve
radyolojik bulgulari ve tedavisi tartigilmistir.

Abstract

Chronic recurrent multifocal osteomyelitis (CRMO) is an autoinflamatory disorder
(a nonbacterial osteomyelitis) frequently associated with other inflammatory
conditions and characterized by bone pain and fever and waxing and waning
periods. In this article, details of our CRMO cases were presented and recent
research about its epidemiology, etiology, clinical features, histopathologic and
radiological findings, and treatment are discussed.

Giris

Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit (KTMO) kemik agrisi
ve ates, alevlenme ve iyilesme donemleri ile karakterize, etiyolojisi
bilinmeyen, idiyopatik, otoenflamatuvar bir kemik hastaligidir (1-3).
Tiim osteomiyelit olgularinin %2 ile 5’ini KTMO olgulari olusturur (3).

Hastalik ilk olarak 1972 yilinda, Giedion ve ark. (4) tarafindan
“subakut ve kronik, simetrik osteomiyelit” olarak tanimlanmigtir.
Daha sonra simetrik tutulumun goériilmedigi olgularin da olmasi ve
klinikte rekiirrenslerin izlenmesi nedeniyle, Probst ve ark. (5) KTMO
teriminin hastalig1 daha iyi tanimlayan bir isim oldugunu bildirmistir.
Ik tamimlandigindan bu yana subakut kronik simetrik osteomiyelit,
cocukluk ¢aginin kronik multifokal kleido metafizyel osteomiyeliti,
subakut simetrik, kronik multifokal simetrik, kronik multifokal
osteomiyelit gibi farkli isimlerle bir ¢ok olgu sunumu ve calisma
yaymlanmistir. En sik kullanilan terim KTMO olup, kronik non-
bakteriyel osteomiyelit alternatif olarak kullanilan diger terimdir ve
hastaligin aseptik karakterini belirtir (6). KTMO olgularinin %25’inde
siklikla palmoplantar piistiilozis, enflamatuvar barsak hastaliklari,
psoriasis ve daha az siklikla akne, generalize piistiilozis, Sweet
sendromu, diseritropoetik anemi, sklerozan kolanjit, enflamatuvar
artrit, sakroiliak eklem tutulumu, Takayasu arteriti, antinotrofil
sitoplazmik antikoru pozitif vaskiilit, Olier hastalig1, parankimal akciger
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hastaliklar1, dermatomiyozit, tlimoral kalsinozis gibi
diger enflamatuvar hastaliklar da goriiliir (Tablo 1) (1-
3.7).

Bu derlemede boliimiimiizde KTMO tanist almig
dort olgunun radyolojik bulgulari ile birlikte literatiir

Tablo 1. Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit ile
iligkili patolojik durumlar (1,3)

KTMO ile iligkili patolojik durumlar

Dermatolojik hastaliklar

 Palmoplantar piistiilozis

* Psoriasis

e Akne fulminans

* Sweet sendromu

* Piyoderma gangrenosum
Otoenflamatuvar hastahklar

e Takayasu arteriti

* Wegener graniilomatozu
Gastrointestinal hastaliklar

* Crohn hastalig1

o Ulseratif kolit

* Colyak hastaligi

* Sklerozan kolanjit
Genetik sendromlar

* Majeed sendromu

e Interldkin-1 reseptor antagonisti eksikligi
Diger durumlar

* SAPHO sendromu

* Spondiloartropatiler

KTMO: Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit

gozden gecirilmistir. Olgularimizin biri erkek, iicii kiz
cocugu olup, yaglar1 9 ile 13 arasindadir. Hastalarin
ikisinde tiibiiler kemik (Resim 1, 2), birinde klavikiila
(Resim 3), digerinde ise pelvis tutulumu (Resim 4) s6z
konusu olup klinik 6zellikleri ve radyolojik goriintiileri
Resim 1-4’te verilmistir.

Epidemiyoloji

KTMO, ilk olarak Avrupa da tamimlanmasina
ragmen, literatiirde iilkemiz de dahil tiim diinyadan
olgular bildirilmigtir (1,8,9). KTMO tanisinin bir
diglama tanis1 olmast nedeniyle gergek sikligi
bilinmemektedir. Yillik insidansi 0,4/100000 oldugu
tahmin edilir (10). Literatiirde simdiye kadar yaklasik
260 olgu bildirilmistir (3,11,12). Hastalik daha c¢ok
kadin cinsiyeti etkiler ve kadin/erkek oraninin 2,1/1
oldugu rapor edilmistir (1,3). KTMO, c¢ogunlukla
9 ile 14 yaslar1 arasindaki ¢ocuklar1 etkileyen bir
cocukluk cagi hastaligi olmasina karsin, literatiirde
alt1 aylik bebeklerde ve 55 yasina dek erigkinlerde de
tanimlanmis olgular bulunmaktadir (1,2,13).

Etiyoloji ve Patogenez

KTMO’nun nedeni bilinmemektedir. Ilk raporlarda
Staphylococcus  aureus, Mycoplasma  hominis,

Propionibacterium acnes ve Chlamydia gibi enfeksiyoz
nedenler

suclanmigtir  (1,3). Ancak daha genis

Resim 1. (a, b) Femur kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, 11 y, K hasta bir yildir mevcut olan sol diz agris1 ve buna eslik eden sislik,
kizariklik sikayetleri nedeniyle her iki dize yonelik yapilan direkt grafi (a) ve bilgisayarl tomografi (b) tetkiklerinde her iki femur distal
metafizer bolgede heterojen sklerotik dansite artiglari, ayrica sol femur distal metafizer bolgede non-ossifiye fibrom ile uyumlu rastlantisal

lezyon mevcuttur
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caligmalarla bu dogrulanmamig, verilen antibiyotik
tedavisi ile hastaligin bulgularinin  diizelmedigi
goriilmiistiir. Bu nedenle tiretilen mikroorganizmalarin
gercek enfeksiyondan ¢ok kontaminasyon oldugu
diisiiniilmiistiir (3).

Psoriasis gibi dermatolojik  hastaliklar,
enflamatuvar barsak hastaliklar1 ile birliktelik
gostermesi ve steroid tedavisine cevap vermesi
hastaligin otoimmiin nedenli oldugunu
diislindiirmiigtiir. Son calismalarda kardeslerde ve

T1A koronal STIR koronal

T1A+C (yag baskilamali) koronal

Resim 1. (c, d, e) Femur kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit 11 y, K hastanin her iki dize yonelik manyetik rezonans goriintiilemede,
T1A goriintiide (c) bilateral femur distal metafizlerinde biiyiime plagina komsu alanlarda yagli kemik iligi sinyalinde bozulma, STIR
goriintiide (d) her iki femur distal metafizlerinde kemik iliginde 6dem bulgulari izlenmektedir, post kontrast T1A (yag baskilamalr)
goriintiide (e) tanimlanan alanlarda heterojen kontrastlanma izlenmektedir

STIR sagittal

STIR koronal

Resim 1. (f, g) Femur kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit 11 y, K hastanin sol diz manyetik rezonans goriintiilemesinde, STIR
goriintiilerde femur distal metafizde kemik iligi 6dem bulgulari ve diz ekleminde effiizyon izlenmektedir
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monozigotik ikizlerde goériilmesi, hastaligin genetik
orijinli olabilece8i goriigiinii glindeme getirmistir.
KTMO’nun Majeed sendromu ve interlokin (IL)-
1 reseptor antagonisti eksikligi gibi monojenik
sendromik formlarin varlig1 ve ii¢c hayvan (maymun,
fare, kopek) modelinde KTMO calismalari
sonuclart bu goriisii  desteklemektedir (1,3,7).
Majeed sendromu, erken baglayan (3 hafta-19 ay)

T1A koronal (sag)

i1

T2A koronal yag baskilamali (sag)

KTMO, diseritropoetik anemi, tekrarlayan ates ve
notrofilik dermatoz ile karakterize otozomal resesif
bir hastaliktir. LPIN2 geni mutasyonuna baghdir.
IL-1 reseptor antagonisti eksikligi, ILIRN geni
mutasyonuna bagl gelisen, jeneralize piistiilozis,
osteoid, periostit ve sistemik enflamasyon ile
karakterize, neonatal donemde ortaya cikan hayati
tehdit eden otozomal resesif hastaliktir (7).

T1A koronal (sol)

T2A koronal yag baskilamali (sol)

Resim 2. Tibia kronik tekrarlayan multifokal osteomiyeli 13 y, K hasta sol ayak bileginde ii¢ aydir mevcut olan agr1 ve sislik sikayetleri
nedeniyle yapilan manyetik rezonans goriintiilemesinde normal olan taraf (a, c¢) ile karsilagtirildiginda; T1A goriintiilerde sol tibia distal
metafizodiafizer bolgede biiylime plagi komsulugunda sinirlari net olarak tanimlanamayan bir alanda yagli kemik iligi sinyalinde bozulma
(b), T2A (yag baskilamalr) goriintiilerde ise bu lokalizasyonda yamal: tarzda ve sag tibia distal epifizde fokal bir alanda kemik iligi 6demi

bulgulari izlendi (d)
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Yine, insanda nonsendromik veya sporadik
KTMO’nun da genetik temelini gdsteren kanitlar vardir
(7,14). Golla ve ark. (14), bir Alman KTMO kohort
calismasinda kromozom 18q21.3-22°de suseptibilite
lokusu tanimlamistir. KTMO’nun patogenezinde, IL-
10’un da rolii olabilecegini bildiren c¢aligmalar vardir

(.

Klinik Bulgular
KTMO, klinik olarak sinsi baglangic ile
karakterizedir. Etkilenen kemikte/kemiklerde

lokal agri1, hassasiyet ve sislik goriiliir. Simetrik ve
multifokal tutulum paterni gosterir. Siklikla tiibiiler
kemiklerin metafizyel bolgelerini etkiler. Klavikiiler
lezyonlar siglik ile ortaya cikar. Agri ve hassasiyet

Resim 3. (a, b, ¢) Klavikiila kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit 11 y, K hasta yaklasik on aydir mevcut olan sag klavikiila
tizerinde sislik ve eslik eden agn sikayetleri nedeniyle cekilen direkt grafisinde, (a) sag klavikiila medyal kesimde skleroz ve ekspansiyon
mevcuttur, klavikiilanin laterali korunmustur, bilgisayarli tomografide (b, ¢) sag klavikiilada ekspansiyon ve icerisinde heterojen sklerotik
dansite degisiklikleri, sol klavikiila medyal ve orta boliimiinde belirgin periost reaksiyonu yani sira 6zellikle inferiorda kortekste yer yer
devamsizlikta olusturan litik permeatif patern degisiklikleri izlenmektedir

T1A koronal

STIR koronal

T1A+C koronal (yag baskilamalr)

Resim 3. (d, e, f) Klavikiila kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, 11 y, K hastanin manyetik rezonans goriintiilemesinde T1A
goriintiilerde (d) sag klavikiila medyalinde ekspansiyon, (e) STIR goriintiilerde tanimlanan bu bolgede kemik iligi 6demi ve periost
reaksiyonu mevcuttur, (f) TIA+C goriintiilerde heterojen kontrastlanma izlenmektedir, yamugak dokularda sinyal artig1 saptanmamigtir
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eslik edebilir. Omurga ve pelvik tutulumda agri tek
lokal semptom olabilir. Diger bolgelerin tutulumu
nadirdir. Cok sik olmamakla birlikte ates, kilo kaybi1 ve
letarji gibi sistemik bulgular da olabilir. Semptomlarin
siiresi birka¢ giinden birka¢ yila kadar degisebilir.
Semptomlarin sinsi ve silik olmasi nedeniyle baglangic
zamanini belirlemek giictiir. Mandell ve ark.’nin (15)

serisindeki ¢ocuklarin, ilk bagvurudan once 3 giin
ile 2 yil aras1 semptomatik olduklar1 bildirilmistir.
KTMO, alevlenme ve remisyon donemleri ile
seyreder. Hastalik, alevlenme doneminde ayni kemik
lezyonunu/lezyonlart  etkileyebilecegi gibi  yeni
bolgeleri de tutabilir (3). Remisyon donemlerinde
persistan hiperostoz diginda, hastalar asemptomatiktir.

T1A koronal STIR koronal T1A+C koronal (yag baskilamalr)

Resim 3. (g, h, i) Klavikiila kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, 11y, K hastanin (g, h) takipte ticlincii ayda yapilan manyetik
rezonans goriintiilemesinde her iki klavikiila medyalinde ekspansiyon ve sol klavikiilada medyalden baglayarak laterale dek klavikiilanin
iist ve alt kenarlar1 boyunca belirgin periost reaksiyonlar1 ve ¢evre yumusak dokularda 6dem izlenmektedir, sag klavikiila medyalinde de
periostal kalinlasmaya bagli goriiniim mevcuttur, (i) post kontrast goriintiilerde sol klavikiila medyalinde heterojen parlaklagma ve periost
reaksiyonu alanlarinda kontrast madde ile parlaklagsmalar izlenmektedir, sag klavikiila bolgesinde diisiik oranda parlaklasma s6z konusudur

T1A koronal T1A+C koronal (yag baskilamalr)

T1A+C koronal (yag baskilamalr)

Resim 3. (j, k, 1) Klavikiila kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, 11y, K hastanin (j, 1) takipte 11. ayda yapilan manyetik rezonans
goriintiilemesinde bilateral klavikiila medyalinde takipte yeni gelisen intramediiller fokal parlaklasma gosteren alanlar ve solid tipte periost
reaksiyonu izlenmistir, (k, 1) post kontrast goriintiilerde periost reaksiyonu cevresindeki yumusak doku planlarinda ve intramediiller
yerlesimli litik alanlarda kontrast tutulumu ile uyumlu parlaklagmalar izlenmektedir

J Curr Pediatr 2017;15:25-37



ilhan Hekimsoy ve ark. Kronik Tekrarlayan Multifokal Osteomiyelit 31

Ornegin klavikiila tutulumu olan KTMO hastalarinda
remisyon doneminde sert, hassas olmayan, persistan
sislik olabilir. KTMO, diger enflamatuvar (Tablo 1)
hastaliklar ile birliktelik gosterir (1,3).

Laboratuvar ve Histopatolojik Bulgular

KTMO’nun bagvurudaki laboratuvar bulgulari
nonspesifiktir. En sik goriilen bulgular hafif yiikselmis
eritrosit sedimentasyon hizi ve C-reaktif proteindir.
Lokositsayisigenelde normaldir (1,3). Romatoid faktor,
antiniikleer antikor ve diger serolojik testler negatiftir.
Alevlenme donemlerinde artmis immiinoglobulin (Ig)
A ve IgG bildirilmigtir (3). Kiiltiir 6rnekleri negatiftir.

Histolojik degerlendirmede KTMO’nun kemik
lezyonlar1  graniilositik  infiltrasyonla  birlikte
nonspesifik enflamatuvar degisiklikler gosterir. Akut
evrede multiniikleuslu dev hiicreli veya multiniikleuslu
dev hiicresiz polimorf niikleer 16kosit ve osteoklastik
kemik yikimi hakimdir. Hastalik ilerledik¢e lenfositler,
plazma hiicreleri, nadir graniilomlar ile birlikte
histiositler ve artmis osteoblastik aktivite goriiliir (1,3).
Histolojik degisiklikler, gorece radyolojik goriiniimle
iyi koreledir. Ancak baz1 caligmalarda histolojik
bulgular ile hastaligin siiresi arasinda zay1f korelasyon
gosterilmistir. Ayni lezyonda biyopsi Ornegi akut,
subakut, kronik degisiklikleri gosterebilir (1,3).

Kronik Tekrarlayan Multifokal Osteomiyelit
Tamisinda Kullanilan Goriintiileme Yontemleri

KTMO’nun tamisinda  radyolojik  inceleme
onemli yere sahiptir. Radyolojik degerlendirme,
etkilenen semptomatik bolgelerin direkt radyografisi

ile baglamalidir. Radyografi, karakteristik, fakat
patognomonik olmayan goriintii bulgulart ile tiibiiler
kemik lezyonlarinin tanisinda yardimci olabilir.
Klavikiila, omurga gibi diger bdlgelerin direkt
radyografik bulgulari tanida daha az spesifiktir ve
KTMO’nun direkt radyografi ile enfeksiyon ve
maligniteden ayirimi zordur. Eger klinik semptomlarin
varliginda, radyografi negatifse, kemik iligi 6demini
gostermek icin manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) ile ileri inceleme diisiiniilmelidir. Klinik
bulgular ve goriintileme yontemleri ile KTMO
diisiiniildiigiinde bundan sonraki agsamada klinik olarak
asemptomatik multifokal lezyonlarin saptanmasi ve
hastaligin dagilimmi gostermek icin tiim viicudun
degerlendirilmesi6nerilir. Tiim viicut degerlendirilmesi
geleneksel olarak Tc99m kemik sintigrafisi ile yapilir.
Tiim viicut goriintiilemesi hastaligin klinik olarak
sessiz bolgelerini gosterir ve multifokal natiirtinii
ortaya koyar. Yu ve ark. (16), 7 cocuk hastadan
olusan serilerinde, goriintiileme ile klinik olarak
14 semptomatik bolgeye, 20 ek etkilenmis bolge
gostermistir. Bagka bir hasta serisinde, 14 olgunun 12°si
unifokal prezentasyonu ile basvurmusken, sintigrafi
ile hasta bagina ortalama 6 lezyon gosterilmigtir (15).
Multifokal kemik lezyonlarinin degerlendirilmesi i¢in
artan siklikta tiim viicut MRG’de kullanilir. MRG’ nin
sensitivitesi, etkilenen kemikleri, komsu eklemleri
ve yumusak doku tutulumunu gostermede, direkt
radyografi ve kemik sintigrafisine kiyasla daha iyidir.
MRG kullanimmin diger avantajlari, radyasyona
maruziyetin ortadan kaldirilmasi ve kemik iligine
sinirli lezyonlarr gostermesidir. Ancak sintigrafiden
daha pahal1 bir yontemdir (10,12,17,18). Tiim viicut

Resim 4. Pelvis kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, 9y, E hasta yaklagik alt1 aydir mevcut olan kalca ve sirt agris1 sikayetleri
nedeniyle yapilan manyetik rezonans goriintiilemesinde T2A (yag baskilamali) aksiyel goriintiilerde (a, b, c) sol sakroiliak eklem ¢evresinde,
sag asetabulum 6n duvarinda, sol iskionda, sol femur proksimal metafizinde yogun kemik iligi ddemi ve sol iskion komsulugunda yumusak
doku planlarinda enflamasyona sekonder sinyal artiglari izlenmigtir
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goriintiilemesi ile hastaliktan etkilenen tiim bolgelerin

saptanmasi daha sonraki takip acisindan Onem
tasimaktadir (1,3).
KTMO’nun goriintiileme  bulgular1  6zellikle

hastaligin erken doneminde nonspesifik olabilir.
Enfeksiydz osteomiyeliti ve neoplazik hastalig
diglamak icin mikrobiyolojik ve histopatolojik
degerlendirme esastir.

Goriintiileme Bulgular:

KTMO’nun gériintiileme bulgular1 patognomonik
degildir ve KTMO tanisint destekler. En sik etkilenen
kemikler uzun tiibiiler kemikler ve klavikiiladir.
Fakat lezyonlar omurga, pelvis, sakroiliak eklem,
kostalar, sternum, skapula, mandibiila, el ve ayaklarda
da tanmimlanmigtir. Alt ekstemite tutulumunun, st
ekstremiteye gore 3 kat daha fazla oldugu rapor
edilmistir (1,15). Unilateral ve bilateral hastalikta en
sik tutulan kemik tibiadir (1,19).

Hastaligin en sik yerlestigi yer metafiz ve metafiz
esdegerleridir. Mandell ve ark.’nin (15) serisinde tiim
lezyonlarin %75°1 bu bolgelerde oldugu bildirilmistir.
KTMO’nun dagilimi, 6zellikle kemiklerin metafizini
ve esdegerlerini tutmast cocuklarda hematojen
osteomiyeliti hatirlatir. Ancak KTMO’nun klavikiila
tutulumu hematojen osteomiyelitte sik goriilen bir
bulgu degildir.

Hastaligin erken doneminde, direkt radyografide
tipik olarak biiytime plaklar1 komgulugunda metafizde
osteolitik lezyonlar izlenir. Zamanla ilerleyici bir
skleroz bu tipik litik lezyonlarin ¢evresinde olusur ve
boylece kronik lezyonlar hiperostozis ile birlikte baskin
olarak sklerotiktir (Resim la, 1b). KTMO lezyonlari
piir osteolitik, sklerotik cevresi ile birlikte osteolitik,
mikst litik ve tiimiiyle sklerotik olabilir. Multipl
metafizyel lezyonlar biiyiime plagi boyunca uzanarak
kendini gosterebilir. Hastaligin sinsi seyri nedeniyle
radyografik bulgular klinik semptomlarin aksine daha
uzun bir siireci destekleyebilir. Alevlenme doneminin
radyografik bulgular1 yeni litik destriiksiyon bolgeleri
ile birlikte periost reaksiyonunu icerir. Zamanla
sklerozis gelisir, progresif hiperostozis ve skleroz ile
sonuglanir.

MRG hem hastaligin yaygmligi hakkinda bilgi
verir hem de takibinde yararlidir.

Hastaligin aktif fazinda MRG (Resim 1c, 1d, le,
1f, 1g) kemik iligi 6deminin T1 agirlikli goriintiilerde
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hipointens, T2 de ise hiperintens olan tipik bulgularini
gosterir  (Resim 1c, 1d). MRG, tipik olarak
radyografide belirgin olmayan periostit, yumugak doku
enflamasyonu, transfizyel hastalik bulgularin1 gosterir
(1,3). Biiytime deformitesi acisindan daha biiytik riske
sahip hastalarin belirlenmesinde transfizyel tutulum
prognostik Oneme sahiptir. Klinik olarak belirgin
olmayan kemik lezyonuna komsu eklem effiizyonu
MRG ile gosterilebilir (20).

Altmis alt1 hasta iceren KTMO serisinde hastalarin
%30’unda eklem kikirdagi ve subkondral kemik
destriiksiyonu, eklem effiizyonu sinoviyal kalinlasma
ile birlikte eklem tutulumu gosterilmistir (1). MRG
kiigiik s1v1 koleksiyonlarint veya histolojik ¢aligmalar
ile de gosterilen nekrotik kemik alanlarini ortaya
koyabilir (1). Ancak, eger sivi koleksiyonu biiyiikse
veya apse olustuysa, fistiil trakti mevcutsa ya da
sekestrum varsa tani enfeksiy6z osteomiyelit lehinedir
(17). Ogzellikle radyografide belirgin skleroz ve
hiperostoz goriiliirken, MRG hastaligin alevlenme
donemlerinde lezyonlarin takibinde yararlidir. Yeni
aktivite alanlart T2 agirlikli yag baskilamali ve
kontrasth goriintiilerde kemik iligi 6demi nedeniyle
yiiksek sinyal intensitesine sahiptir (Resim 1d, le).
Lezyonu ¢evreleyen sklerotik kemik, T1 ve T2 agirlikli
goriintiilerde hipointens olarak goriiliir.

Tiibiiler Kemikler

Hastaligin en sik (%50) lokalizasyonu tiibiiler
kemiklerde biliylime plagina komgu metafizdir
(Resim 2a-d). Daha sonra sirasiyla diyafiz, diyafiz-
metafiz bolgesi ve metafiz-epifiz bolgesidir (15).
Uzun tiibiiler kemiklerde tipik bulgu yuvarlak veya
biiyiime plagma bitisik siitun seklinde osteolitik
metafizyel lezyondur. Bir, iki haftada litik lezyon ince
sklerotik zon ile cevrilir (21). Enflamatuvar siire¢
kortekse ulastiginda uzun tiibiiler kemiklerde oldukca
genig olabilen periost reaksiyonu gelisir. Periost
reaksiyonun miktar1 hem hastali§in siiresine hem de
etkilenen anatomik bolgeye baglidir. Fibula, metakarp
ve metatars gibi kiiciik capli kemiklerin genis
periost reaksiyonu ve yumusak doku enflamasyonu
olabilirken (Resim 3a-3c), femur gibi biiyiik caplh
kemiklerde minimal cevresel reaksiyonlu genellikle
litik-sklerotik lezyonlar olabilir (Resim 1a, 1b). Kii¢iik
capli kemiklerde periost reaksiyonunun daha fazla
goriilmesi, enflamatuvar siirecin medulladan kortekse
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daha erken yayilmasina bagl oldugu diisiiniiliir (22).
Tiibiiler kemiklerde KTMO’da goriilen belirgin periost
reaksiyonu ve skleroz tlimor6z osteomiyelit olarak da
adlandirtlir. Uzun siireli KTMO’da metafizlerdeki
kronik enflamasyon metafizyel genisleme ve skleroz
ile uzun kemiklerin anormal tiibiilasyonuna neden
olur (Resim 1a, 1b). Enflamasyon kortekse uzansa da
kortikal destriiksiyon varligi malignensi gibi agresif
lezyonu diisiindiirmelidir ve biyopsi ile ileri inceleme
yapilmalidir (23).

Klavikiila

Tiim KTMO lezyonlarinin %30 kadar1 klavikiilada
lokalizedir. Diger viicut boliimlerinde oldugu gibi
klavikiila tutulumu kadinlarda erkeklerden daha sik
goriiliir. Yirmi yasin altindaki hastalarda klavikiilay1
etkileyen en sik non-neoplastik stire¢c KTMO’dur.
Ayrica tiim yas gruplarinda klavikiilanin medyal
1/3’tinti  etkileyen en sik hastalik KTMO’dur.
KTMO’da klavikiila tutulumu siklikla lokal sislik, agr
veya omuz hareketlerinde sinirlilik ile kendini gosterir.
Ayrica torasik outlet sendromuna da neden olabilir
(24,25). Klavikiilanin medyal 1/3’tinde sklerotik
ekspansiyona neden olan lezyonlarin ayirici tanisinda
KTMO diisiiniilmelidir. Bu hastaligin ayirict tanida
diigiiniilmesi, Ewing sarkomu gibi malign durumlarin
yanlis On tanis1 konularak yapilabilecek gereksiz
biyopsileri 6nler (25,26). Klavikiiler KTMO 6zgiindiir.
Klavikiilanin hematojen osteomiyeliti oldukca nadirdir.
Klavikiilanin KTMO’su, klavikiilanin rekiirren
hiperostozisi, sternokostoklavikiiler  hiperostozis,
idiyopatik kortikal hiperostozis ve klavikiilanin
kondensing osteiti gibi birkac farkli isimle refere edilir
(26,27). Palmoplantar piistiilozis ve akne fulminansh
KTMO hastalarinda klavikiila tutulumu prevalansi
daha yiiksek oldugu bildirilmektedir. Klavikiiler
hastalik tipik olarak klavikiilanin medyal kisminda
“sogan zar1” goriinlimii olan periost reaksiyonu ile
cevrilmis bir litik mediiller siire¢ ile kendini belli eder.
Remisyonda lezyon progresif sklerozis ile iyilesir.
Her alevlenmede hastalik laterale dogru genisleme
egiliminde olmakla birlikte klavikiilanin en lateral
kismi etkilenmemis olarak korunur (1).

Cocuklarda KTMO, sternoklavikiiler eklem
tutmaksizin klavikiila medyal kisminin progresif
hiperostozu ve sklerozu ile karakterizedir (Resim 3a-
3c). Bu KTMO tutulumu erigkinlerdeki klavikiiler

tutuluma zittir. Erigkinlerde sternoklavikiiler eklem
de tutulur. Yine erigkinlerde tarif edilen ligament
osifikasyonu ¢ocuklarda bildirilmemistir.

Klavikiilanin radyografik degerlendirilmesi iist
tiste binen yapilardan dolay1 sinirl olabilir.

Bilgisayarli tomografi (BT), skleroz ve hiperostozla
cevrili litik alanlari ile hastaligin boyutunu gosterebilir
(Resim 3b, 3c¢).

MRG periost reaksiyonu ile cevrelenmis kemik
iligi 6demini gosterebilir. Cevre yumusak dokulara
ve kaslara uzanmis enflamatuvar degisiklikler de
goriilebilir (Resim 3d, 3e, 3f, 3g, 3h, 3i, 3j, 3k, 31). Bu
degisiklikler Ewing sarkomu, lenfoma veya histiositoz
gibi bir agresif siire¢c goriintiisii verebilir (24). Artan
skleroz ve hiperostoz, T1 ve T2 agirlikli goriintiilerde
belirgin hipointens olarak goriiliir (Resim 3d, 3e,
3f, 3g, 3h, 3i, 3j, 3k). Hiperostotik klavikiilada yeni
aktivite alanlar1 T2 agirlikli goriintiilerde hiperintens
lezyonlar (Resim 3e, 3h, 3k) olarak saptanir. Ancak
radyografide sliperpozisyon ve hiperosteozis nedeniyle
yeni lezyonlarin degerlendirilmesi sinirlidir.

Uzun kemiklerin metafizyel lezyonlar1 tam
iyilesebilirken,  sklerotik-hiperostotik  klavikiiler
lezyonlar (Resim 3j, 3k) birkag yil kalabilir ve torasik
outlet sendromuna neden olabilir (1).

Omurga

Omurga tutulumu uzun tiibiiler kemiklere kiyasla
daha az goriilir. Otuz bes KTMO olgusunda 157
lezyonun derlemesinde, lezyonlarinin sadece %3’
vertebra korpuslarinda oldugu rapor edilmistir (28).
Ancak vertebral korpusu tutan KTMO patolojik fraktiir
ile komplike olan en sik yerdir. KTMO tanis1 diisiiniilen
hastada, omurga tutulumu tesadiifi olarak radyolojik
incelemede saptanabilecegi gibi ilk tutulan bolge de
olabilir. Omurga tutulumunda semptomlar sirt agrisi,
skolyoz veyakifoz ve daha nadiren kord kompresyonunu
icerir (29). Radyolojik incelemelerde parsiyel ya da
komplet vertebral korpus yiikseklik kaybi izlenir.
Vertebra korpuslarinda, skleroz ile ¢evrili litik lezyon
veya piir sklerotik lezyon goriilebilir. Bu lezyonlar
pedinkiile uzanabilir. Torasik omurga hastaliktan en sik
etkilenen bolgedir. Bunu lomber omurga izler. Servikal
vertebralar ve sakrum daha az etkilenir. MRG vertebral
kemik iligindeki degisen sinyal intensitesini ve vertebra
korpuslarindaki parsiyel ya da komplet yiikseklik
kayiplarint  gosterir. Komsu intervertebral —diskte
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yiikseklik kaybi ve sinyal intensitesinde degisme goriiliir.
Ancak literatiirde bildirilmis hi¢bir olguda hastaligin
intervertebral disk araligina uzanimi bildirilmemistir.
Bu 6zellik KTMO’yu enfeksiydz osteomiyelitten ayirir
(30). Vertebra korpuslarinda ¢okmesi olan olgularda
subkondral fraktiir benzeri hat rapor edilmigtir. Ancak
bu bulgunun KTMO tanist icin spesifik olduguna
dair bir bilgi yoktur. MRG siklikla hastaligin klinik,
radyografik ve sintigrafik olarak sessiz olan ek omurga
tutulumunu gosterir. Ik tanimlandigi 1989 yilindan
bu yana, KTMO’ya sekonder birka¢ vertebra plana
olgusu rapor edilmistir (16,17). Eozinofilik graniilom
nedeniyle olusan vertebra plananin aksine, KTMO’da
vertebra korpus yiiksekliklerinde diizelme goriilmez
(16).

Pelvis

KTMO’nun pelvis tutulumu daha nadirdir. Pelviste
tutulan bolgeler iskiopubik sinkondrozis ve sakroiliak
eklemler gibi metafiz esdegerleridir. Bu bolgeler
hematojen osteomiyelit durumunda da etkilenir.
Cevreleyen periosteal reaksiyon ve skleroz ile
birlikte osteolizi BT agikc¢a gosterirken, radyografide
bulgular belirsizdir. MRG eglik eden yumusak doku
enflamasyonu ile birlikte aktif lezyondaki 6demi ve
cevresindeki periostiti gosterir (Resim 4a-4c). Pelvik
sinkondrozun KTMO tutulumu sekel birakmadan
iyilesir (31). Pelvik hastalik iliak kanatlarda oldugu
gibi kemiklerin sklerozu ile kendini gosterebilir.
KTMO hastalarinda tek tarafli sakroiliitle birlikte
spondiloartropati gelisme riski artmigtir. Bu nedenle
pelvis degerlendirilirken sakroiliak eklemler dikkatli
bir sekilde degerlendirilmelidir (32).

Mandibiila

KTMO olgularinin %5’inde mandibiila tutulumu
goriiliir (1). Mandibiiler KTMO, mandibiilanin diffiiz
sklerozan osteomiyeliti olarak da refere edilir (33-35).
Tipik olarak kronik mandibiiler agr1 ile kendini gosterir
ve cene sisligi eslik edebilir. Mandibiiler hastalik izole
olabilecegi gibi diger bolgelerin tutulumuna eslik
edebilir. Mandibiilanin diffiiz sklerozan osteomiyeliti
olan 12 erigkin olgunun derlemesinde hastalarin
%50’sinde 6n gogilis duvari ve omurga gibi bolgelerde
tutulum saptanmistir (34). Mandibiiler tutulum,
maksilla ve zigoma gibi diger fasiyal kemiklerin
tutulumu ile birlikte goriilebilir (19). Mandibiiler
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KTMO’nun radyolojik bulgular1 diger bolgelerin
bulgulart ile benzerdir. Baslangi¢c evresinde litik
stirece skleroz da eslik edebilir. Kesitsel goriintiilerde
apse olusumunun eglik etmedigi yumusak doku
enflamasyonu goriiliir. Mandibiiler hastalik ilerledikce
artan skleroz ve hiperosteoz goriiliir. Mandibiilada
progresif genigleme olur. Biyopsi, kiiltiir negatif
kronik osteomiyeliti agiga cikarir. Agiz cerrahlari
tarafindan bu antitenin bilinmesi gereksiz antibiyotik
tedavisinin ve multipl invaziv girisimlerin dnlemesi
acisindan Onem tagir.

El ve Ayak

KTMO ayak kemiklerinde el kemiklerine kiyasla
daha sik goriiliir. Metafiz esdegerleri olan kalkaneus ve
talus gibi tarsal kemikler ve metatarslar ve falankslari
iceren kisa tiibiiler kemikler etkilenir. Kisa tiibiiler
kemikler tipik olarak sklerozis ile ¢evrili litik lezyon
gosterir. Lezyona periost reaksiyonu ve yumusak doku
enflamasyonu eslik eder. KTMO’nun metatars ve
falanks tutulumu erken fizyel kapanmaya sebep olur
(22).

Tam

Tanisalyaklasimiginalgoritma Sekil 1’de verilmistir
(12).KTMO bir diglama tanisidir. Genellikle kullanilan
tan1 kriterleri asagida siralanmistir (1,3,12,22,36,37):

* Klinik veya radyolojik olarak multifokal kemik
lezyonlarinin tanimlanmast,

*En az alti ay siiren alevlenme ve remisyon
donemlerinin olmasi,

* Klavikiila gibi enfeksiyoz osteomiyelit icin atipik
bolgelerin tutulmasi,

e Subakut veya kronik osteomiyeliti telkin eden
radyografik goriintim,

* Sekestrum, apse ve fistiil olmamasi,

e Subakut veya kronik osteomiyelit ile uyumlu
nonspesifik  laboratuvar  ve  histopatoloji
bulgulariin varlig,

e Etken organizma iiretilememesi,

e Palmoplantar piistiilozis gibi deri bulgular ile
birliktelik,

*En az bir ay siireyle kullanilan antibiyotik
tedavisine yanit alinmamast,

* Nonsteroid antienflamatuvar ilac¢ tedavisine yanit
alinmasi,

* Bagka bir tan1 bulunamamasi.
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Ayirict Tam

KTMO’nun ayirict  tanist  akut, subakut ve
kronik enfeksiyoz osteomiyelit, kan hastaliklari,
fibroz displazi, histiyositozis, Ewing sarkomu gibi
kemik tlimorlerini igerir (1,12). KTMO’nun tipik
goriintiileme  bulgular1  patognomonik  degildir.
Dogru tanmin konmasina yardimct olur. KTMO’yu
enfeksiyoz osteomiyelit ve timorlerden ayiran klinik
ve radyografik bulgular agagida siralanmustir:

e KTMO hastalarinda uzamig klinik

mevcuttur.

* Cogu hasta

sagliklidir.

Enfeksiydz osteomiyelitle karsilastirildiginda,
KTMO bilateral ve simetrik 6zellik gosterir. Siklikla
multifokaldir. Enfeksiydz osteomiyelitin klavikiila
tutulumu nadirdir.

* Radyografidle KTMO’da multifokal osteolizise

eslik eden skleroz ve hiperostozis goriiliir.

* KTMO’da apse formasyonu, fistiil ve sekestrum

olusumu yoktur.

* KTMO’da antibiyotiklere yanit yoktur.

siire¢

tekrarlayan ataklar arasinda

e KTMO’ya komorbid enflamatuvar hastaliklar
(psoriasis, palmoplantar piistiilozis, enflamatuvar
barsak hastaliklar) eglik eder.

e KTMO’nun goriintiileme bulgulari nonspesifik
olabildigi icin oOzellikle hastaligin erken
doneminde tanity1 koyabilmek icin kemik
lezyonlaria biyopsi yapilmasi ve lezyonlardan
kiltlir alinmas1 gereklidir.

Tedavi

KTMO’nun tedavisi biiylik 6l¢iide ampiriktir. Steroid
olmayan antienflamatuvar ilaclar tedavide ilk sirada
secilecek ilaclar olup, %80 oraninda cevap alindig1 rapor
edilmigtir (3,7,24). Antibiyotiklerin azitromisin diginda
etkili olmadig1 goriilmiistiir. Azitromisin ile yapilan bir
caligmada, 13 hastanin yedisinde diizelme saglanmustir
(38). Bu, azitromisinin antimikrobiyal etkisi yaninda
antiflojistik etkisi ile agiklanmigtir. Kortikosteroidler,
bifosfonatlar, sulfasalazin, metotreksat, kolsisin,
tiimor nekrozis faktér (TNF) inhibitorii, IL-1 reseptor
antagonisti, interferon gamma veya alfa tedavide
kullanilan diger ilaclardir.

KMTO

'

Destekleyen klinik bulgular
 Hafif derece ateg donemleri

Y

Destekleyen laboratuvar bulgular
® Normal kan sayimi

e Olasi eklem tutuklugu
¢ Olasi mukokutandz lezyonlar

e Enflamatuvar belirtegler (ESH, CRP)

e Agrili bolgelerin radyografisi

lezyonlarin saptanmasi amaciyla

Goriintiileme

e Tiim viicut MRG (T1, STIR, difiizyon) — hastaligin dagilimini géstermek ve ek

X

Atipik sonuclar
® Tek lezyon
¢ Multifokal atipik lezyonlar

v
Biyopsi

M

KTMO

® Multifokal lezyonlar

¢ Tipik bolgeler (metafiz, fizyel
genisleme, omurga, pelvis, klavikiila

v

Tedavi ve takip

Sekil 1. Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelitte tanisal yaklagim algoritmasi (12)
KTMO: Kronik tekrarlayan multifokal osteomiyelit, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C-reaktif protein, MRG: Manyetik rezonans goriintiileme
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Bifosfonatlardan pamidronat tedavisi verilen
yaklagik 50 KTMO olgusu literatiirde rapor edilmistir.
Tedavi aylik veya 3 ayda bir uygulanmis ve %80
oraninda diizelme saglandigi bildirilmistir. Giinler
icinde agrinin geriledigi, MRG bulgularin ortalama
6 ayda (2-12 ay) diizeldigi rapor edilmistir (3,7,39).
TNF inhibitorii tedavisi ile %65 oraninda diizelme
saglandig1 rapor edilmistir (7). KTMO tedavisinde
cerrahi yaygin degildir (3,19).
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Oz

Besinlerin lezzeti ile erken donemde yasanan deneyimler, cocuklarin yasam
boyu siirecek olan besin tercihlerinin ve beslenme aliskanliklarinin gelisimine
zemin hazirlamaktadir. Besinlerin lezzeti ile tanigma, gebelik siiresince annenin
tiikettigi besinlerin lezzetinin amniyotik s1viya ge¢mesi ile baglamaktadir. Annenin
diyetinden amniyotik s1viya gecen bazi lezzetler fetiis tarafindan farkedilmektedir.
Anne siitiiniin lezzeti de annenin beslenmesinde yer alan besinlerin lezzetinden
etkilenmektedir. Boylece anne siitii ile beslenme siiresince de bebek farkli
lezzetler ile tanigmaktadir. Anne siitiine gecgebilen lezzetler, laktasyon siiresince
anne siitliniin lezzetinin siirekli degismesini, boylece bebegin yeni lezzetlere
aligmasini saglamaktadir. Bunun sonucunda, anne siitii ile beslenen bebekler yeni
ve farkli lezzetleri, mama ile beslenen bebeklere gore daha kolay kabul etmektedir.
Lezzetlerle tanigma siireci tamamlayici besinlere baglanmasi ve besinlerin direk
tiiketimi ile de devam etmektedir. Belirli bir besinin lezzetine maruz kalinmasi ve
farkli zamanlarda tekrar tekrar denenmesi, o besinin kabuliinii kolaylagtirmaktadir.
Ayrica, bu donemde farkli ve cesitli besinlerin lezzeti ile tanigan bebekler, tek
tip beslenenlere gore yeni besinleri daha kolay kabul etmektedir. Bu durum
yasamin erken doneminden itibaren besin ¢esitliliginin saglanmasinin onemini
gostermektedir. Sonug olarak, gebelik ve emziklilik siiresince annelerin diyetinde
saglikli besinlerden olusan cesitliligin saglanmasi ve bebeklerini anne siitii ile
beslemeleri i¢in tesvik edilmeleri oldukca 6nemlidir. Buna ek olarak, tamamlayici
besinlere baglanmasi ile birlikte cocuklarin tekrarlayan deneyimlerle saglikli
ve c¢esitli besinlerin lezzetine aligmalarinin saglanmasi gereklidir. Boylece
ilerleyen donemlerde saglikli besinleri tercih ederek saglikli beslenme aligkanligi
kazanmalar1 saglanabilir.

Abstract

Early experiences with food flavors lead up to children’s food preferences and
develop long-lasting flavor preferences and healthy eating habits. The process of
flavor learning begins during pregnancy by the foods eaten by mothers which pass
to the amniotic fluid. Some flavors coming from the mother’s diet that pass to
the amniotic fluid are detected by the fetus. This flavor learning continues after
birth with breastfeeding, since the human milk is composed of flavors which
reflect the foods consumed by the mother. Flavor composition in human milk
which changes during the course of lactation due to the transmission of flavors
into human milk enables the baby to get used to new flavors. Therefore, breastfed
infants are likely to accept flavor changes and novel flavors more than formula fed
infants. Flavor learning continues with starting complementary foods and eating
the foods directly. Exposure to a specific flavor and repeated exposures in different
times may facilitate the acceptance of this flavor. Furthermore, infants exposed to
a variety of foods accept new flavors than infants following a monotonous diet.
This underlines the importance of promoting the access to a variety of foods in
early childhood. In conclusion, pregnant and lactating women should have variety
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of healthy foods in their diets with a variety of flavors and they should be encouraged to breastfeed their babies. In addition, starting
complementary foods and early repeated exposure to a wide variety of healthy foods, the infants should get familiar with the flavor
of healthy and various food. These factors may influence the development of healthy food preferences and healthy eating habits in

later periods.

Giris

Cocuklarin besin secimleri bireysel ve cevresel
faktorlere veya bunlarin birbiri ile etkilesimine bagh
olarak degismektedir (1,2). Baz1 besinlerin lezzetinin
tercih edilmesi bazilarinin ise reddedilmesi prenatal
ve postnatal donemlerde yasanan deneyimler ile
de iligkilendirilmektedir (3-6). Annenin gebelik ve
emziklilik siiresince tiikettigi bazi besinlerin lezzeti
amniyotik s1vi veya anne siitiine ge¢mektedir (3,7).
Lezzet deneyimleri, tamamlayici besinlerin denenmesi
ile beraber devam etmektedir (8-10).

Yapilan calismalar, prenatal donemde yasanan
lezzet deneyimlerinin dogumdan hemen sonra
bebeklerin bu lezzetlere karsi verdikleri tepkileri
degistirdigini ve bu besinlerin kabuliinii olumlu yonde
etkiledigini gostermektedir (11-14). Yeni lezzetler ile
tanigsma, anne siitli ile beslenme siiresince de devam
etmektedir. Ozellikle annenin diyetinde yer alan
bazi ucucu bilesenlerin lezzeti anne siitiine gecerek
siitlin lezzetini degistirmektedir (3). Anne siitiine
gecen besinlerin lezzetleri ile yasanan deneyimler,
tamamlayici besinlere gecis doneminde bu besinlerin
tercihini ve begenilirligini artirmaktadir (3,9,14,15).
Amniyotik sivi ve anne siitiiniin lezzeti annenin
diyeti ile degismekte, bu nedenle de c¢ocuklarin
besin tercihini, temel olarak annesinin beslenme
aligkanliklariin etkileyebilecegi vurgulanmaktadir
).

Bunlara ek olarak, tamamlayic1 besinlerle
beslenmeye basglandig1 zaman, bir besine diizenli
ve tekrarlanan bi¢imde maruz kalinmasi ilerleyen
donemlerde o besinin cocuklar tarafindan tercihini,
begenilirligini ayrica denemeye olan istekliligini
onemli oOlciide artirmaktadir (10,16-22). Ayrica
bebekleri yeni besinler ile tanistirmak, diyetin besin
cesitliliginin artmasint saglamaktadir. Baglangigta
begenilmeyen, cocuklarin olumsuz tepki verdikleri
lezzetler ile bir siire sonra tekrar karsilagmalarini ve
tadina bakmalarini saglamak besinlerin begenilirliginin
artmasina yardimci olmaktadir (3). Bu nedenle bu
stirecte mutlaka yeni ve farkli besinlerin tadina
bakmalar1 gerekmektedir (16-18).

Bazi besinlerin agir1 tiiketimi hastaliklarin ortaya
cikmasina neden olabilecek faktorler arasinda yer
almaktadir. Besin se¢me, tek tip beslenme, agir1 besin
tilketimi veya besin degeri diisiik olan bazi besinlerin
tiiketiminin erken dénemde yagsanan deneyimler ile
iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Ozellikle yasamin
erken donemlerinden itibaren bazi besinlerin tercihine
ve tiiketimine zemin hazirlayan faktorlerin anlagilmasi
bebek, cocuk ve yetigkin sagliginin korunmasi ve
gelistirilmesine yonelik stratejilerin gelistirilmesine
yardimcr olabilmesi agisindan Onemlidir (5). Bu
derlemede, dogumdan once ve dogumdan hemen
sonra yasanan lezzet deneyimlerinin ilerleyen
donemlerde c¢ocuklarda besin kabulii {izerindeki
etkileri degerlendirilmisgtir.

Lezzet ile flgili Duyularin Gelisimi

Lezzet, tiikketilen besinlerin ve i¢eceklerin en dikkat
cekici ozelligini olusturmaktadir. Besinlerin lezzeti;
tat, koku ve kemosensor irritasyondan olusan 3 farkli
kimyasal duyu araciligi ile hissedilmektedir. Tat,
tiikiiriik icerisinde ¢oziinmekte, dil ve damakta bulunan
reseptor hiicreleri tarafindan algilanmakta ve tatli, tuzlu,
eksi, ac1 ve umami olmak tizere siniflandirilmaktadir.
Lezzetlerin koku bilegeni ise, ugucu bilesenlerden
olugmakta, burnun iist bolgesinde bulunan reseptorler
tarafindan algilanmaktadir. Yiizlerce hatta milyonlarca
farkli koku bileseni oldugu tahmin edilmektedir. Bu
kokular lezzet ayriminin yapilmasini saglamaktadir.
Ornegin kirmizi biberin yakmasi, mentoliin ferahlatic
etkisi gibi besinlerle ilgili kemosensor irritasyon ise,
ozellikle agiz ve burun bolgesinde yer alan derideki
reseptorler tarafindan algilanmaktadir (5.,9).

Lezzet algisi ile ilgili bu duyularin gelisimi prenatal
donemde baglamakta ve fonksiyon gostermektedir
(9,23). Tat reseptor hiicreleri gebeligin son trimester
doneminde tat alma duyusuyla ilgili bilgileri ve lezzet
degisiklikleri sonucu olugsan sinyalleri merkezi sinir
sistemine iletmektedir (24). Bu da emme, yiiz ifadeleri
ve diger duyusal davranislar1 diizenlemektedir. Bunun
yaninda gestasyonun 16-24. haftalar1 arasinda burun
delikleri acilmaktadir. Ayrica son trimester donemde
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fetlis amniyotik siviyr yutmaktadir. Boylece fetiis,
maternal beslenme ile degisen amniyotik sivinin
lezzetini farketmeye baslamaktadir (9). Bdylece
cocuklar besinlerle tanigmadan o6nce ilk lezzet
deneyimlerini, tat ve koklama duyusuna ait sistemler
yoluyla doguma yakin donemde yasamaktadir (12).

Lezzet algist ile ilgili duyularin gelisimi,
lezzetlerle  tanmisilmasi, lezzetlerin  &grenilmesi
ve yasanan lezzet deneyimleri cocuklarin lezzet
tercihinde rol oynamaktadir (5). Prenatal ve postnatal
donemde yasanan iyi veya kotii lezzet deneyimleri
cocuklarin yagsam boyu siirecek olan besin tercihlerini
olugturmaktadir (3,7,9,23).

Fetal Donemde Yasanan Lezzet Deneyimleri

Fetiis gebeligin 12. haftasindan itibaren, 6zellikle
doguma yakin donemde, dnemli miktarda amniyotik
stiviyt hem yutmakta hem de solumaktadir (9).
Bununla iligkili olarak, dogumdan hemen sonra
da, bebeklerin amniyotik sivinin kokusuna dogru
yoneldigi belirtilmektedir (25). Annenin tiikettigi
baz1 besinlerin lezzeti amniyotik siviya gecmekte
ve amniyotik sivinin lezzetini degistirmektedir (11-
14 24). Boylece fetiis farkli lezzetler ile tanigsmakta ve
lezzet deneyimleri yasamaya baslamaktadir (3). Fetal
donemde, amniyotik sivi ile birlikte yasanan lezzet
deneyimlerinin dogumda ve sonraki donemlerde
bu lezzetlere karg1 verilen tepkileri etkiledigi cesitli
caligmalarda gosterilmistir (11-14,25,26).

Sarimsak kapsiilii tiiketen kadinlarda, sarimsak
kokusu amniyotik siviya gecmektedir (11). Yapilan bir
caligmada, gebeligin son trimester donemi siiresince
diizenli olarak sarimsak iceren besinler tiiketen ve
tiiketmeyen annelerin bebekleri dogumdan 15-24 saat
sonra kargilagtirilmig ve annesi sarimsak tiiketenlerin,
tilkketmeyenlere gore basini sarimsak iceren pamuga
dogru daha fazla cevirdigi saptanmistir (26). Schaal
ve ark. (12) tarafindan yiiriitiilen farkli bir ¢aligmada
ise, gebelik siiresince anason tiiketen ve tliketmeyen
annelerin bebeklerinin dogumdan 3 saat sonra ve
dogumdan 4 giin sonra anason kokusuna verdikleri
yiiz ifadeleri, ag1z ve bag hareketleri karsilagtirilmistir.
Bunun sonucunda annesi anason tiiketmeyenlerin
anason kokusuna daha fazla negatif yiiz ifadesi
verdikleri belirlenmigtir (12).

Farkli bir deneysel bir calismada ise, gebeligin
son trimester doneminde havu¢ suyu icen annelerin
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bebeklerinin 5-6 aylik olduklarinda, havuc¢ suyu
icmeyen ve tiiketmeyen annelerin bebeklerine gore
havuglu tahili daha fazla tiiketme egiliminde olduklari
belirlenmistir (14).

Amniyotik s1vi, annenin tiikettigi besinler sayesinde
cesitli besin dgeleri ve lezzetleri birarada icermektedir
(24), bu nedenle anne karninda yasanan lezzet
deneyimleri, dogumdan sonra besinlere karsi verilen
tepkileri ayrica besin tercihlerini etkileyebilecek bir
faktor olarak karsimiza ¢cikmaktadir.

Anne Siitii ile Beslenme Siiresince Yasanan
Lezzet Deneyimleri

Anne  siitii  karbonhidrat,  protein,  yag,
vitamin, mineraller gibi besin Ogelerini, ayrica
immiinoglobulinler, lizozimler, laktoferrin, alfa-
laktoalbumin, oligosakkaritler gibi cesitli biyolojik
komponentleri birarada icermektedir (27). Bunlarm
yaninda, annenin tiikettigi bazi besinlerin lezzeti anne
siitline gecebilmektedir (14,28-30). Boylece ilk 6 ay
siiresince anne siitii ile beslenme, bebeklerde optimal
beslenmenin yaninda, lezzet deneyimleri araciligiyla
besin tercihleri ve Dbeslenme aligkanliklarinin
gelisimine de yardimci olmaktadir (31,32).

Anne siitiiniin  lezzeti, annenin diyetindeki
cesitlilige ve genel beslenme aligkanliklarma gore
degismektedir (9,10).

Annenin tiikettigi besinlerde bulunan, o6zellikle
bazi ucucu bilesikler anne siitiine gecebilmektedir
(9,33,34). Ornegin; anason, sarimsak, havug, nane,
vanilya ve kimyon gibi cesitli lezzetlerin annenin
diyetinden anne siitiine gegebildigi gosterilmistir
(8,14,22,29.30). Annenin diyetinde bulunan bu
tir bilesenlerin anne siitiine gecis miktar1 ve anne
siittinde farkedilme zamani degisiklik gostermektedir
(33,34). Boylece anne siitii ile beslenen bebeklerin,
anne siitlinlin lezzetinde olusan degisikliklere gore,
anne siitiini emme hizi, sekli, siiresi ve miktari
degisebilmektedir (28-30).

Yapilan bir calismada annenin sarimsak tiiketiminin
anne siitliniin kokusunu degistirdigi, bebegin anne siitii
emme davranigini etkiledigi belirlenmistir. Sarimsak
tiiketiminden 2 saat sonra anne siitiiniin kokusu
degismekte, bebek anne memesinde daha uzun siire
kalmakta ve daha fazla siit emmektedir (29). Farkli
bir calismada ise, bir grup anneye 10 mL vanilya
esanst verilirken, vanilya esansi almayan diger bir
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grup kontrol grubu olarak degerlendirilmistir. Vanilya
esansinin tiiketimini izleyen 3 saat icerisinde, annesi
vanilya tiiketen bebeklerin daha uzun siire siit emdigi
(vanilya: 39,0+3,3 dakika, kontrol 32,9+4,1 dakika) ve
daha fazla anne siitii aldig1 (vanilya: 205,0+15,6 mL,
kontrol 178,2+17,1 mL) belirlenmistir (30).

Annenin beslenmesindeki giinliik degisikliklere
bagli olarak anne siitiinde bulunan ucucu bilesenlerin
yogunlugu ve c¢esidi, dolayisiyla anne siitiiniin
lezzeti laktasyon siiresince siirekli degismektedir.
Farkl1 giinlerde anne siitiinde olusan bu degisiklikler,
bebege farkli ve yeni lezzetleri tanima firsati
sunmaktadir. Siirekli olarak yeni lezzetler ile
tanismak bebegin farkli lezzetlere aligsmasini ve
sevmesini saglamaktadir (4,9,10,14,33).

Annenin diyeti ile anne siitiine gecen lezzetler,
tamamlayici besinlerin lezzeti arasinda koprii gorevi
iistlenmektedir (3). Anne siitii ile beslenen bebeklerin
yasadiklart lezzet deneyimleri, tamamlayici besinlere
baglandig1 zaman bebeklerin o besinleri begenmesine,
kabul etmesine ve tiiketmesine yardimci olmaktadir
(30-32). Ayrica anne siitii ile beslenme siiresinde
farkli lezzetler ile tanigmak, tamamlayici besinlere
baslandig1 zaman yeni ve farkli lezzetlerin kabuliinti
kolaylastirmaktadir (10,14,17).

Yapilan randomize kontrolli bir calismada,
cocuklarmi anne siitii ile beslemeyi planlayan gebe
kadinlar 3 gruba ayrilarak, birinci gruba gebeligin
son trimester doneminde haftada birkag¢ giin 300 mL
havu¢ suyu i¢mesi, ikinci gruba emzirmenin ilk 3
ayinda haftada birka¢ giin 300 mL havug suyu i¢cmesi,
kontrol grubu olan ligiincii gruba ise her iki donemde
de havu¢ ve havu¢ suyundan kacinmasi istenmistir.
Tahil iceren tamamlayici besinlere baglandiginda,
amniyotik sivi veya anne siitiinde havug lezzeti ile
tanisan bebekler kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
havuclu tahila daha az negatif yiiz ifadesi verdikleri ve
daha fazla tiiketme egiliminde olduklari saptanmistir
(14).

Son yillarda yapilan diger bir caligmada anne
stitii alan ve mama ile beslenen 5-8 aylik bebekler
karsilagtirildiginda; hem annesi emziklilik siiresince
kimyon tiiketen hem de tiiketmeyen anne siitli ile
beslenen bebeklerin kimyon lezzeti igeren patates
piiresini mama ile beslenenlere gore daha fazla tercih
ettikleri saptanmistir (22). Anne siitii ile beslenen
cocuklarda gozlemlenen beslenme ile ilgili bu olumlu
davranisglar, annenin diyetindeki cesitlilik ile birlikte

anne siitiine gecen lezzetler sonucu yasanan duyusal
deneyimler ile aciklanabilir (3,24).

Bunlara ek olarak, anne siitii ile beslenen bebeklerin
mama ile beslenenlere gore meyve ve sebzeleri daha
fazla kabul ettikleri belirtilmektedir (10,17). Forestell
ve Mennella (10) tarafindan, anne siitii ile beslenen
bebekler tiiketilen miktar, yeme hizi ve yiiz ifadeleri
acisindan mama ile beslenenler ile karsilastirildiginda,
anne siitii ile beslenenlerin seftaliye kars1 daha pozitif
tepki verdikleri saptanmistir. Bu olumlu etki, annelerin
laktasyon siiresince diizenli olarak meyve tiiketmeleri
sonucu meyve lezzetine maruz kalmalari ile
iligskilendirilebilir (3,10). Buna bagli olarak, annelerin
laktasyon siiresince diizenli olarak tiikettigi besinlerin
bebekler tarafindan daha fazla tercih edilebilecegi
diistintilmektedir (10).

Yapilan farkli bir calismada da, anne siiti ile
beslenen bebeklerin daha 6nce hi¢ denemedikleri farkli
sebzeleri tiiketim miktariin mama ile beslenenlere
gore daha fazla oldugu belirlenmistir (35). Yedi aylik
bebekler ile yiiriitiilen bir ¢alismada ise, bebeklere
farkli sebze piireleri sunulmug ve anneleri tarafindan
cocuklarin begenme durumu puanlandirilmig, ayrica
tiketim miktarlar1 hesaplanmistir. Anne siitii ile
beslenen bebeklerin anneleri tarafindan baglangigta
begenilmedigi ifade edilen bir sebze piiresini dahi
mama ile beslenenlere gore daha fazla miktarda (anne
siitli: 52,5+33 g, mama: 26+18 g) tikketmis olduklart
saptanmistir (20).

Mama ile beslenen bebeklerin farkli lezzetler
ile tanigsmast anne siitii ile beslenenler ile
kargilastirildiginda oldukg¢a sinirhidir (9,36). Mamalarin
degismeyen standart lezzetleri bulunmaktadir. Bu
nedenle mama ile beslenen bebekler sadece belirli
bir mamanin lezzetine alismaktadirlar. Anne siitii ve
mama ile beslenen bebeklerin yeni besin kabuliindeki
farkliliklarin da annenin beslenmesi ile anne siitiine
gecen cesitli lezzetler ile iliskili oldugu belirtilmektedir
(4,33,36).

Erken donemde yasanan lezzet deneyimleri, anne
stitii ile beslenen ¢ocuklarin daha az segici ve yeni
besinleri denemeye istekli olmalarini ve buna bagh
olarak cocukluk ¢aginda daha fazla meyve ve sebze
tiikketmelerini agiklamaktadir (9). Yedi yas ¢ocuklarla
yapilan bir calismada anne siitii alan ve mama ile
beslenenler karsilastirilmis, anne siitii ile beslenenlerin
daha az secici veya neofobik olduklart (37), yeni
besinleri denemeye daha istekli olduklar1 saptanmistir
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(17,38). Ayrica 2-6 yas arasi ¢ocuklarla yapilan diger
bir ¢alismada ise anne siitii ile beslenen cocuklarin
daha fazla meyve ve sebze tiikettikleri belirlenmistir
(39).

Eger annenin diyetinde besin  cesitliligi
saglanabilirse bebegin de erken donemde birbirinden
farkll ve cesitli lezzet deneyimleri yagamasi miimkiin
olacaktir (3). Bu nedenlerle laktasyon siiresince
annelerin diyetinde cesitliligin saglanmasi, 6zellikle
meyve ve sebze cesitliliginin arttirllmast cocuklarin
meyve ve sebze tiiketiminin artmasina yardimci
olabilecek bir faktor olarak kabul edilmektedir (7,10).

Annenin tiikettigi besinlerin lezzetinin anne
siitiine gecerek bebek tarafindan farkedildigi boylece
lezzetler ile onceden tanisilmasini sagladigir ve bu
deneyimlerin gelecek donemde yeni besin kabulii
ve besin tercihleri iizerinde onemli rol istlendigi
vurgulanmaktadir  (9,10,14,24,30). Tim bunlar
goz Oniinde bulunduruldugunda, anne siitii ile
beslenmenin diyette besin ¢esitliliginin artmasinda
onemli bir etkiye sahip olabilecegi sdylenebilir.

Tamamlayict1 Besinler
Deneyimleri

ile Yasanan Lezzet

Tamamlayici besinler ile beslenme, anne siitii ile
beslenmeden normal besinler ile beslenmeye gecis
siirecini olusturmaktadir (40). Ik 6 ay tek basma
anne siitii ile beslendikten sonra (33,34), biiylimekte
olan bebegin demir, cinko gibi artan besin 0Ogesi
gereksinimini karsilamak i¢in tamamlayict besinlere
baglanmasi gereklidir. Bu siirecte, anne siitli veya mama
miktar1 kademeli olarak azaltilirken, tamamlayict
besinlerin miktar1 artirllmaktadir (41). Tamamlayici
besinlere baglama zaman1 ve ¢esidi, bebegin biiyiime
ve gelismesini desteklemenin yaninda, beslenme
aligkanliklarinin  gelisimini de saglamaktadir (38).
Bu nedenle bebege verilen tamamlayici besinlerin
besin degerinin yiiksek olmasi ayrica bebegin cesitli
lezzet ve yapidaki besinlerle tanigsmasini saglayacak
ozelliklerde olmasi gereklidir (41).

Tamamlayic1 besinlere baglama zamani, cesitli
besinlerle tanigtirilma durumu, besinlerle ilgili
tekrarlayan lezzet deneyimleri, birbirinden farkl: tat,
lezzet ve yapiya sahip besinlerin duyusal 6zelliklerini
o0grenme yeni besin kabuliinii etkilemektedir (42,43).
Ayrica tamamlayici besinler ile beslenme, bebegin
yeni ve cesitli besinlerin lezzeti ile direk tanigabilmesi
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acisindan 6nemli ve hassas bir siireci olusturmaktadir.
Boylece tamamlayict besinler, yeni besin kabulii
ve gelecek donem besin tercihlerinde belirleyici rol
iistlenmektedir (3,44).

Bu doénemde bebekler yeni lezzetlere ve
deneyimlere acik olup yeni besinleri kabul etmeye
isteklidirler. Bu nedenle bebeklere sadece ayni veya
benzer lezzetlerin verilmesi yeni besin kabuliinii
olumsuz etkileyebilmektedir (3). Bebekler ilk basta
begenmedikleri veya lezzetine aligkin olmadiklar
besinleri tliketmeyi reddetmektedir (9). Besinleri
begenmeleri ve tiikketmeleri icin mutlaka besinlerin
tadina bakmalar1 ve tekrar tekrar denemeleri gereklidir.
Belirli besinlere diizenli ve tekrarlanan bi¢imde maruz
kalinmasi, bebeklerin o lezzete alismasini saglamakta
ve bdylece o besinin bebekler tarafindan tercihi,
begenilirligi, denemeye olanak istekliligi ve tiiketimi
giderek artmaktadir (10,16-19).

Cesitli deneysel calismalar, bebeklerin belirli

besinleri tekrarlayan giinlerde ortalama 9-20
kez denedikleri takdirde, o besinin tercihinin
ve tiiketiminin  artabilecegini  gostermektedir

(10,18,19,21). Ornegin 4-8 aylk bebekler taze
fasulyeyi 8 kez denedikten sonra tiiketilme
isteginin ve yeme hizinin yiikseldigi, ayrica tiiketim
miktariin yaklagik 3 kat arttigi belirlenmistir (10).
Bunu destekleyen diger bir ¢alismada da, en az 8
kez denedikten sonra baslangicta begenilmeyen
sebzelerin tiiketim miktarinin ortalama 39+29
g’dan 174454 g’a yiikseldigi ve her denemede
tilketim miktarindaki artisin ortalama 17 g oldugu
saptanmustir. Dokuz ay sonra bile tiiketimdeki bu
artisin benzer sekilde devam ettigi ve bebeklerin
%63’linlin  baglangicta begenmedikleri sebzeleri
tilkketmeye devam ettikleri belirlenmistir (20).

Mama ile beslenen bebeklerin de tamamlayict
besinlere bagladiklar1 zaman besinleri en az 8-9
kez denemeleri saglanarak yeni besin kabuliiniin
artirtlabilecegi diistiniilmektedir (10,18,20,22). Yedi
aylik bebekler ile yiiriitiilen bir ¢calismada, anne siitii
ile beslenen bebeklerin baglangicta begenmedikleri
bir sebzeyi mama ile beslenenlere gore daha
fazla miktarda tiiketmelerine ragmen (anne siitii
52,5433 g, mama 26+18 g), 7 kez denedikten sonra
tiiketim miktarlarinin esitlendigi belirlenmistir (20).
Benzer olarak ilk kez denediklerinde anne siitii ile
beslenen bebeklerin kimyon igeren plireyi mama ile
beslenenlere gore daha fazla tiikettikleri belirlenmis,
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fakat 10 kez denedikten sonra mama ile beslenenlerin
tiikketimlerinde daha hizli bir artis oldugu ve aradaki
farkin ortadan kalktig1 saptanmustir (22).

Ne yazik ki bircok annenin bebegine yeni besinleri
5 kereden az sundugu, bu nedenle o besini sevmeleri
icin yeterli siirenin taninmadigi vurgulanmaktadir
(20). Anneler yeni besinleri denerken bebeklerin yiiz
ifadelerini takip etmekte, negatif yiiz ifadesi ile tepki
gosterdikleri besinleri, begenmediklerini diigiinerek
bebege tekrar vermekten kaginmaktadirlar (3,10).
Baslangicta cocuklarin  olumsuz tepki verdikleri
besinlerin tadina bir siire sonra tekrar bakmalarini,
denemelerini ve lezzetine aligmalarini saglamak
olduk¢a 6nemlidir (3,20).

Sekiz gilin boyunca hem sadece armut hem de armut
disinda birbirinden farkli meyvelere (seftali, elma,
erik) maruz kalinmasinin, her iki grupta da armut
tilketimini artirdig1 belirlenmistir (19). Bu nedenle,
bebeklerin birbirinden farkli lezzetlerle tanigmasina
firsat tantmakta yeni besin kabuliinii kolaylagtirmakta
ve diyetin besin c¢esitliliginin artmasina yardimci
olmaktadir. Erken donemden itibaren 6giinlerde ve
0giin aralarinda farkli meyve ve sebze cesitlerinin
denenmesi ile, diyette c¢esitliliginin artirilmasi
hedeflenmelidir (3,10,18,19).

Yapilan bir c¢alismada bebeklere ilk kez taze
fasulye denendiginde ortalama 24+28 g tiikettikleri
belirlenmis, sonraki 14 giin boyunca enginar, brokoli,
karnabahar verilerek farklt sebzelerle tanigmalari
saglanmis ve hemen sonrasinda tekrar taze fasulye
denendiginde tiiketim miktarinin yaklasik 2 kat
artarak 45+44 g’a ciktif1 belirlenmigtir  (21).
Mennella ve ark. (19) 8 giin boyunca her giin ayni
sebzelerin ve birbirinden farkli sebzelerin tiiketimini
kargilastirdiginda, diyette sebze ¢esitliliginin
saglanmasi sonucu bebeklerin havug, 1spanak, taze
fasulye tiiketimi tek tip sebze ile beslenenlere gore
daha yiiksek bulunmustur. Benzer olarak, ortalama
4,5 aylik bebeklere baglangicta havuc denenerek
9 gilin boyunca bir grubun sadece havug, diger
grubun sadece patates, 3. grubun ise ¢esitli sebzeleri
(bezelye, patates, kabak) tiiketmeleri saglanmis,
bunun sonucunda hem sadece havu¢ hem de cesitli
sebzeler ile beslenen bebeklerin tiikettikleri havug
miktarinin arttigi, sadece patates tiiketenlerde ise
degisme olmadigi saptanmistir. Bu c¢alismanin
devaminda, bu bebeklerin tiimiine ilk kez tavuk piiresi
denenmis ve 9 giin boyunca sebze ¢esitliligi saglanan

grupta tavuk tiiketiminin en yiiksek miktarda oldugu
belirlenmigtir (18). Yapilan caligmalarda goriildigii
gibi, tek tip beslenenlerde verilen besinin miktarinda
giderek artis olmasma ragmen, yeni lezzetlerin
kabulii diisiiktiir. Buna ragmen besin ¢esitliliginin
saglanmasi, tilkketilen besinlerin miktarini artirmasinin
yaninda, yeni karsilagilan lezzetlerin kabuliinii de
kolaylastirmaktadir (18,19).

Hem anne siiti hem de mama ile beslenen
bebeklerin dahil edildigi diger bir calismada,
tim bebeklere Oncelikle havug¢ piiresi denemis,
sonrasinda 9 giin boyunca bir grup sadece havuc
piiresi tiiketmis (disiik cesitlilik), 2. gruba 3
glinde bir yeni sebze piiresi verilmis (enginar, taze
fasulye, balkabagi) (orta cesitlilik), 3. gruba ise
glinliik degisikliklerle ardigik giinlerde ayni sebze
gelmeyecek sekilde bu 3 sebze piiresi verilmistir
(yliksek cesitlilik). Daha sonra laboratuvar
ortaminda 11. giinde havug piiresi, 12. giinde kabak-
domates piiresi tiiketimleri gdzlemlenmis, birkag
hafta sonra ise bezelye piiresi, et ve balik tiiketimleri
karsilagtirilmigtir.  Bu  uzun siireli ¢alismada,
anne siitli ile beslenip erken donemde yiiksek
cesitlilik saglanan grubun yeni besin kabuliiniin
en fazla miktarda oldugu saptanmistir. Yeni besin
kabuliinde, besinleri giinliik degistirme sikliginin
verilen toplam sebze c¢esidinden daha etkili oldugu
sonucuna varilmigtir (35).

IIk 6 ay sadece anne siitii ile beslenen bebeklerin
dahi tamamlayici besinlere bagladiklar1 zaman
farkli lezzetler, 6zellikle sebzeler ile tanistirilmasi
gereklidir. Tlk 6 ay sadece anne siitii alarak sonrasinda
9 giin boyunca tek tip sebze (havug) ile beslenen
bebeklerin, sebze cesitliligi (havug, kabak, patates)
saglananlara gore ilk kez denenen bezelye piiresini
daha diisiik miktarda tiikettikleri belirlenmistir (45).
Son yillarda yapilan bir calismada da tamamlayict
besinlere baslandig1 ilk 2 aylik donemde denenen
sebze ve meyve sayisinin yeni besinlerin kabuliinde
onemli etkisi oldugu belirlenmisgtir (44). Tamamlayic1
besinlere baglandigi donemden itibaren diyette
ozellikle sebze cesitliliginin saglanmasi sonucu, yeni
besinlerin kabuliiniin ve begenilirliginin artabilecegi
vurgulanmaktadir (35).

Tamamlayict besinlere baglanmasi ile birlikte
besin seciciligi de ortaya cikmaktadir (4,4647).
Bu donemde lezzet cesitliliginin  saglanmasi
cocuklarin daha az secgici olmalarina yardimci
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olmaktadir. Lezzet ¢esitliligi, diyet cesitliliginin ve
besin degeri yiiksek besinlerin tiiketiminin artmasi
ile iligkilendirilmektedir. Boylece lezzet cesitliligi
viicuda yeterli besin oOgesi alimini ve saglikli
beslenme aligkanliklarinin gelisimini saglamaktadir
(3). Buna ek olarak tamamlayici besinlere baglama
zamani ve bebege verilen besin miktarinin, ilerleyen
donemlerde obezite gibi metabolik bozukluklar
tizerinde etkisi olabilecegi belirtilmektedir (48-50).
Bebeklerin bulundugu aya gore uygun tamamlayici
besinlere baglamasi ilerleyen donemlerde yeterli
enerji alimi ve boya gore agirliklarini olumlu
yonde etkilemektedir. Hatali tamamlayici besinler
bebeklerin istah, besin tercihi ve metabolizmasini
degistirerek uzun donemde obezite riskinin artmasina
neden olabilmektedir. Bu nedenle erken donemdeki
beslenme hatalarinin  cocukluk cagi obezitesi
tizerindeki roliinti vurgulamak gereklidir (48).

Cocuklarin meyve ve sebze tiiketimleri oldukga
diisiik olup, bu besinleri tiiketmelerini saglamak da
oldukg¢a zordur. Bu nedenle saglikli besinlerin tadinin
begenilmesini saglamaya calismak icin stratejiler
gelistirmek olduk¢a 6nemlidir. Tamamlayici besinlere
baslandigi erken donemlerden itibaren bebekleri
farkli besinlerin lezzeti ile tamistirmak, saglikli
besinlerin lezzetine alismalarini saglamak ilerleyen
donemlerde de saglikli besinlerin tercih edilmesi,
meyve ve sebze tiiketiminin artmasina yardimci
olmaktadir (4,46,47). Bebeklere ogilinler ve 0giin
aralarinda farkli renk, yap1 ve lezzete sahip besinler
verilmesi, tlikettikleri besinlerin miktar1 ve ¢esidinde
degisiklikler yapilmasi besinlerdeki farkli duyusal
ozellikleri tanimalarina yardimct olmaktadir (3).

Tiim bunlar, uzun donemde sagligin korunmasi
ve obezite gibi sorunlarin olusum riskini azalabilecek
anahtar faktorler arasindadir (4).

Sonug

Erken donemde besinlerle ile ilgili yasanan
lezzet deneyimleri, ilerleyen donemlerde cocuklarin
besin tercihlerini ve beslenme aligkanliklarimi
etkilemektedir. Lezzet deneyimleri, fetal donemde
amniyotik sivi araciligiyla baslamakta, anne siitii
ile beslenme siiresince gelismekte ve tamamlayict
besinlerin denenmesi ile beraber devam etmektedir.

Amniyotik siviya ve anne siitiine gegen lezzetler
cocuklarda yeni besin kabuliinii, lezzet tercihini
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dolayisiyla besin secimini etkileyen 6nemli faktorler
arasinda yer almaktadir. Bu nedenle cocuklarin
diyetinde saglikli besinlerin cesitliligini artirabilmek
icin fetal donemden itibaren Onlemlerin alinmasi
gerekmektedir. Bagta gebelik ve emziklilik siiresince
annenin  diyetinde saglikli besinlerden olusan
cesitliligin saglanmasi, sonrasinda ise cocuklarin ilk
6 ay anne siitii ile beslenmesinin saglanmasi oldukca
onemlidir.

Tamamlayict besinlere baslanmasi ile bebekler
farkli besinlerin lezzeti ile direk tanigmaktadir.
Baslangicta  bebekler tarafindan begenilmeyen
lezzetler ile bir siire sonra tekrar karsilasmalarini ve
tadina bakmalarin1 saglamak, besinlerin lezzetine
aligmalarina  yardimci  olmaktadir. Anneler bu
etkiden habersiz olup, c¢ocuklarin begenmedikleri
ve tliketmeyi reddettikleri besinleri cocuga tekrar
vermekten kacimnmaktadir. Besinlerin lezzetine
alismalarin1  saglamak uzun bir zaman alsa da,
annelerin bu konuda tegvik edilmesi gereklidir. Buna
ek olarak, bebeklerin farkli renk, yap1 ve lezzete
sahip besinleri tanimalarina firsat tanimak i¢in 6giin
ve Ogiinler arasinda besin cesitliliginin saglanmasi
gerekmektedir. Tamamlayici besinler ile beslenme
siiresince, ¢ocuklara besleyici degeri yiiksek besinler
verilir ayrica lezzet gesitliligine aligmalar1 saglanirsa,
gelecek donemlerde de saglikli besinleri tercih
etmeleri ve saglikli beslenme aligkanlig1 kazanmalari
saglanabilir.
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Abstract

Anomalous origin of the left coronary artery arising from pulmonary artery
ALCAPA syndrome is a rare congenital heart disease seen in children. If untreated,
it may lead to congestive heart failure, dilated cardiomyopathy (DCM), ischemic
and arrhythmic complications may lead to patient’s death. ALCAPA is diagnosed
with echocardiography; in the patients of suspected diagnosis, computerized
tomography, magnetic resonance imaging and cardiac catheterization are used for
further testing. Surgically correctable ALCAPA syndrome must be considered as
etiology of DCM in children. In this report, we presented the case of an infant that was
referred to our center with the diagnosis of DCM, who was echocardiographically
diagnosed with ALCAPA syndrome and successfully treated with surgery, as well
as a review of recent literature.

Oz

Sol koroner arterin pulmoner arterden ¢ikis anomalisi olarak tanimlanan ALCAPA
sendromu, cocuklarda nadir goriilen bir konjenital kalp hastaligidir. Tedavi
edilmedigi zaman konjestif kalp yetmezligi, dilate kardiyomiyopati (DKM),
iskemik ve aritmik komplikasyonlarla hasta kaybedilebilir. Tan1 ekokardiyografi
bulgulariyla koyulur, tanidan siiphelenilen olgularda bilgisayarli tomografi,
manyetik rezonans goriintiileme ve kalp kateterizasyonu gibi ileri tetkiklerden
faydalanilabilir. Cocukluk ¢aginda DKM tanisi1 alan hastalarda etiyolojide, cerrahi
olarak diizeltme gsansi olan ALCAPA sendromu mutlaka disiiniilmelidir. Bu
yazida, merkezimize DKM tanisiyla sevk edilen, ekokardiyografi ile ALCAPA
sendromu tanist konulup, bagarili cerrahi tamir yapilan hasta olgu sunumu yapildi
ve son literatiir gdzden gecirildi.

Introduction

Anomalous origin of the left coronary artery (ALCA) arising
from the pulmonary artery (PA), also known as ALCAPA syndrome
or Bland-White Garland syndrome, is one of the most common
coronary artery origin anomalies. When left untreated, it is fatal
within the first year of life in 90% of cases. It clinically presents as
congestive heart failure, dilated cardiomyopathy (DCM), arrhythmia
and ischemic events such as myocardial infarction. Early diagnosis
and timely surgical intervention yield excellent results (1-4). In
this article, we present a patient referred to us with DCM, who was
echocardiographically diagnosed with ALCAPA and successfully
treated with surgery.
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Case Report

A 2.5-month-old female patient, who had no
previous symptoms, presented with distress, constant
crying, feeding problems, tachypnea and sweating for
3-4 days. Teleradiography performed at a different
center showed cardiomegaly, echocardiographic
evaluation showed DCM. Following inconclusive
metabolic and genetic tests, the patient was referred
to us for further examination. Her prenatal history
was unremarkable. The patient was born on term to
a 22-year-old mother, her birth weight was 3000 g.
There was no parental consanguinity. Weight and
height percentiles were normal for the patient’s age.
During physical examination, the patient’s general
condition was fair, she appeared to be in distress
and had a body temperature of 36.8 °C, heartrate of
170 bpm, blood pressure of 80/50 mmHg, oxygen
saturation of 96% in room air and respiratory rate of
62/min. Heart sounds were rhythmic and there were no
murmurs. Her respiratory system was normal, her liver
was palpated under the costal margin as sized at 2-3
cm. Teleradiography showed a cardiothoracic ratio of
0.65 (Figure 1). Electrocardiogaphy (ECG) showed a
176 bmp sinus tachycardia, deep Q waves and inverted
T waves in leads D1, aVL and V4-6 as well as left
ventricular (LV) hypertrophy findings (Figure 2).
Laboratory tests results were as follows; hemoglobin:
11.6 g/dL, white blood cells: 6200/mm3, thrombocytes:
318000/mm3, normal renal and liver function,
electrolytes and acute phase reactants, elevated

Figure 1. Cardiomegaly as seen on teleradiogram

J Curr Pediatr 2017;15:47-50

troponin-I at 27.3 ng/mL (normal range: 0.02-0.06 ng/
mL) and elevated creatine kinase-MB at 12.6 ng/mL
(normal range: 0-5 ng/mL). Echocardiography showed
dilated left heart cavities and impaired LV systolic
function (13% shortening fraction) (Figure 3). The right
coronary artery (RCA)/aortic annulus ratio was 0.2.
The patient had first degree mitral valve regurgitation
(MVR); the chordae had the appearance of mild
fibroelastosis. Her RCA outlet was dilated and LCA
arose from the PA, resulting in a diagnosis of ALCAPA
syndrome and secondary DCM (Figure 4). The patient
was started on anticongestive treatment and underwent

Figure 2. Broad Q waves and left ventricular hypertrophy findings
can be observed on electrocardiogram

Figure 3. Echocardiographic image in the parasternal long-axis
view showing severe dilation of left ventricle
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reparative surgery using the direct reimplantation
technique. The control echocardiography sessions
showed the origin of ALCA at the aorta in addition
to the presence of flow and progressive improvement
of systolic function. She recovered as confirmed by
clinical and echocardiographical assessments and she
was discharged.

Discussion

ALCAPA syndrome accounts for 0.25-0.5% of
all congenital heart diseases and is more prevalent in
males. It was first described in 1933 by Bland, White
and Garland. In ALCAPA syndrome, the ALCA arises
from the PA or its branches. Anomalous origin of RCA
at PA is infrequent, and the origin of both coronary
arteries at PA is extremely infrequent (1-7).

ALCAPA syndrome generally occurs as an
isolated cardiac anomaly but can also be concomitant
with congenital heart defects such as patent ductus
arteriosus, ventricular septal defect, pulmonary
stenosis, Tetralogy of Fallot and aortic coarctation
(5,8-10).

This condition poses no threats during the
fetal period as the pressure and oxygen saturation
in the aorta and PA are equal (5). While patients
are generally asymptomatic at birth, PA pressure
eventually falls, the flow from PA to coronary artery
gradually decreases, LV myocardial perfusion is
disrupted, leading to progressive ischemia and LV
dilation. As a compensatory mechanism, RCA dilates
and collateral vessels are formed between RCA and

-

Figure 4. Echocardiographic image in the parasternal short-axis
view showing the aorta and the left coronary artery (marked with
arrows) arising from the pulmonary artery

ALCA. Symptoms manifest themselves in the 2nd-
3rd month of life in 80-90% of cases (3,8). Clinical
signs include angina-related pain in the form of acute
distress, feeding problems, weight loss, tachycardia,
tachypnea and sudden death. Eventually, cardiomegaly
and congestive heart failure develop. LV performance
and onset of symptoms depend on PA pressure and
collaterals (5,8-11). Our patient was asymptomatic at
birth and was referred to us at 2.5 months of age with
heart failure findings.

In cases with congestive failure or DCM,
teleradiograms show pronounced cardiomegaly.
Eventually, infarction develops in the LV anterolateral
area with ECG showing deep Q and inverted T waves
in D1, aVL and left precordial leads (2,3,5,12). We
observed similar findings in our patient.

Echocardiographic  findings with ALCAPA
include enlarged left heart cavities and RCA, ALCA
at PA instead of aorta, LV systolic dysfunction,
MVR, hyperechogenic papillary muscles, RCA/
aortic annulus diameter ratio of over 0.14 and left-to-
right shunt through interventricular septum on color
Doppler ultrasound image. MVR may be caused by
mitral valve dilation or papillary muscle infarction.
ALCAPA must be considered in the etiology of
patients born with MVR. When coronary artery
anomalies are suspected, but echocardiography
is inconclusive, it is advisable to use computed
tomography angiography, magnetic resonance
imaging and coronary angiography (2-6,10-13). Our
patient had typical echocardiographic findings and a
correct diagnosis was reached without further studies.

In children with clinical signs of DCM, the
treatable ALCAPA syndrome must be kept in
mind as one of the possible causes. Most of these
patients were examined using sophisticated tests
for metabolic diseases and they were eventually
classified as idiopathic in most of the cases. Diagnosis
of ALCAPA is a definitive indication for surgery.
Those who receive exclusively medical treatment
are at high risk of mortality. While medical treatment
supports the deteriorating myocardial function, early
diagnosis and surgical intervention ensure a more
rapid improvement. An important factor affecting
postoperative mortality is severe LV dysfunction and
MVR.

Previous studies have found that ALCAPA patients
do not receive a correct diagnosis after the first

J Curr Pediatr 2017;15:47-50
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echocardiographic evaluation in 66-78% of cases.
In order to diagnose ALCAPA, one must look for
indirect findings (14,15). If a neonate presents with
bronchiolitis and heart failure, displays cardiomegaly
on telecardiogram and pathologies on ECG, then
DCM and ALCAPA must be considered in terms of
differential diagnosis (2,5,8-10,13).

The most common surgical method for treating
ALCAPA is intrapulmonary tunnel repair, also
known as Takeuchi repair, or direct reimplantation
of ALCA, which ensures dual coronary circulation.
The direct transfer technique is preferred today on
account of the coronary artery transfer experience
built up during arterial switch operations. Long-term
echocardiographic follow-up is necessary after the
surgical correction of ALCAPA syndrome (10,12-
14). In our patient, the coronary artery was directly
re-implanted into the aorta, and the follow-up showed
gradual improvement of systolic function and reduction
of left heart size.

Conclusion

DCM is the most common cardiomyopathy among
children, and is generally idiopathic or secondary to
viral myocarditis. A more rare cause of DCM is ALCA
from PA. The correctable ALCAPA syndrome must be
taken into account for differential diagnosis of DCM
in infants.
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Oz

Akut infantil hemorajik 6dem 2 yas altt ¢ocuklarda goriilen genellikle deride
sinirh bir 16kositoklastik vaskdilittir. Giiriiltiilii baglangicina ragmen selim seyirli
bir hastaliktir. Daha Oncesinde gegirilmis enfeksiyon, asilanma, ila¢ kullanim
Oykiisti olabilir. Henoch-Schonlein purpurasi ayirict tanida mutlaka géz 6niinde
bulundurulmalidir. Cok sik rastlanmayan bu hastaligin iyi taninmas: ailenin ve
hekimin endisesini Onleyecek, gereksiz tetkik ve girisimleri azaltacaktir.

Abstract

Acute hemorrhagic edema of infancy is a skin limited leukocytoclastic vasculitis
occurring in children younger than 2 years old. Although it has an alarming start, it
has a good prognosis. The patients may have a story of drug intake, vaccination or
infection. Henoch-Schonlein purpura must be considered in differential diagnosis.
With well recognition of this rare disease, the family and the physician’s concern
will be prevented; unnecessary investigations and interventions will be reduced.

Giris

Genis purpurik dokiintiiler ve 6dem ile seyreden akut infantil
hemorajik 6dem (AIHO) genellikle 2 yas alti ¢ocuklarda goriilen
selim seyirli bir vaskdilittir (1). Hasta cocuklarin goriintiisii aileyi
endigelendirse de cogu zaman tedaviye gerek olmadan 1-3 hafta
icerisinde kendiliginden iyilesme goriiliir. Bu makalede yiiz, kulaklar
ve ekstremitelerde yaygin, genis purpurik lezyonlar ve yiiriiyememe
sikayeti ile bagvuran bir yasinda erkek hasta sunulmustur.

Olgu Sunumu

Biryagindaerkek hastaiki giin 6nce kulak arkasinda olugan morluklar
nedeni ile bir saglik kurulusuna bagvurmus. Oral antihistaminik
tedavi verilmis. Morluklarin yiizde ve ekstremitelerde yayginlagmasi,
her iki ayakta sislik ve ayaklarinin ilizerine basamamasi sikayetleri
ile acil servisimize getirildi. Genel durumu iyi olan hastanin fizik
muayenesinde kan basinci 87/59 mmHg, nabiz 118/dk, viicut sicakli1
timpanik: 37,1 °C, solunum sayist 27/dk idi. Hastanin muayenesinde
yiiziinde kulak kepcelerinde, her iki alt ve iist ekstremitelerde yaygin
ve degisik boyutlarda 6demli goriiniimde, basmakla solmayan,
kagintisiz purpurik lezyonlar goriildii (Resim 1). Her iki ayakta ve
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ayak bileklerinde 6dem mevcuttu (Resim 2). Skrotal
ve gluteal bolgelerde lezyon izlenmedi. Mukozalarda
lezyon saptanmadi. Diger sistem muayeneleri dogaldi.
Yakin zamanda gegirilen bir enfeksiyon dykiisii yoktu.
Bulgularin ortaya c¢ikmasindan 6nce herhangi bir
ilag alimi olmadigi, yakin zamanda immiinizasyon
hikayesi olmadigi Ogrenildi. Yakinlarinda benzer
sikayeti olanlar yoktu.

Laboratuvar sonuglari; Hemoglobin: 12,58 mg/
dL, hematokrit: %37,6, beyaz kiire sayist: 17,100/
mm3, trombosit 536,000/mm3 idi. Protrombin
zamant: 13,0 sn, aktive parsiyel tromboplastin
zamani: 29,7 sn, uluslararasi diizeltme orani: 1,22,
C-reaktif protein: 0,55 mg/dL, antistreptolizin O: 3
IU/mL olarak bulundu. Gaitada gizli kan negatifti,
tam idrar tetkiki normal olarak degerlendirildi.
Hasta etiyoloji arastirilmasi i¢in ¢ocuk hastaliklar:
servisine yatirildi. Henoch-Schénlein purpurasi
(HSP) varyant1 olabilecegi diisiiniilerek ilk etapta
ibuprofen baslandi. Intravendz steroid (I mg/kg
metilprednizolon) tedavisi baglandi. Takiplerinde

Resim 1. Kol, kulak kepcesi ve yiizde purpurik dokiintiiler
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lezyonlarin birlesme egiliminde oldugu izlendi.
Yatiginin  tiglincli  giliniinde  bazi lezyonlarin
orta kisimlardan baglayarak solmaya bagladigi,
ayaklarindaki  6demin  geriledigi, rahatlikla

yliriiyebildigi goriildii (Resim 3). Hasta ii¢ giin
ibuprofen ve metilprednizolon tedavisi aldi. Hastaya
klinik ve laboratuvar bulgular1 g6z 6niine alinarak

—

Resim 3. Ugiincii giiniinde solmakta olan dokiintiiler
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ATHO tanmis1 konuldu. Sag dizine yakin bolgede
bulunan lezyondan punch biyopsi alindi. Biyopsi
sonucu taniyr destekler nitelikte 10kositoklastik
vaskiilit ile uyumlu bulundu.

Tartisma

AIHO2yasalticocuklarda goriilenlokositoklastik
vaskiilitlerin iyi huylu bir varyantidir (2). Ik kez
1913 yilinda Snow tarafindan ‘siit cocugunun el ve
ayaklarinda purpura, lirtiker ve anjiyonoérotik 6dem’
olarak tanimlanmigtir. Daha sonra ‘Finkelstein
hastalig1, Seidlmayer sendromu, Purpura en cocarde
avec Odemi’ gibi farkli basliklarla bir¢cok olgu
rapor edilmistir (3). Goriilme siklig: ile ilgili net
bir bilgi yoktur; ancak Fiore ve ark.’nin (4) yaptig1
calismada HSP 3-4 kez daha az siklikta goriildiigii
belirtilmistir. Erkeklerde kizlara gore daha fazla
karsilagilir. Kig aylarinda daha sik goriiliir (5).
Patogenezi tam olarak bilinmemektedir. %75
olguda yakin zamanda viral (siklikla iist solunum
yolu enfeksiyonu, otitis media ya da konjonktivit,
vb.) veya bakteriyel enfeksiyonlar (Streptococcal,
Staphylococcal farenjit, pulmoner tiiberkiiloz,
bronkopnémoni, iiriner sistem enfeksiyonu vb.),
asilama (kizamik, difteri, bogmaca, tetanoz ya da
kombine vb.) ve ila¢ alimi (penisilin, sefalosporinler,
trimetoprim-sulfametaksazol, parasetamol, Oksiiriik
surubu ya da bunlarin kombinasyonu) Oykiisii
bulunur (2). Bizim olgumuzda 6ykiide herhangi bir
tetikleyici faktor yoktu.

Klinikte ates, genis purpurik deri dokiintiileri
ve ddemle karakterize bir triad ile kendini gosterir
(6). Hastalarin kotii goriintiilerine ragmen genel
durumlar iyidir. Hastalarda genellikle ateg goriiliir;
ancak cok yiiksek degildir (4). Deri lezyonlari
ozellikle yiiz, kulaklar ve ekstremitelerde hedef
tahtas1 goriintiisii, madalyon benzeri purpura ve
odem ile karakterize goriintiidedir. Purpuralar,
yuvarlak keskin kenarli, genellikle homojen
koyu renkli veya ortas1 koyu, kenarlar1 daha acik
renkli plaklar seklindedir (7). Lezyonlar bazen
nekrotiklesebilir (2).

I¢ organ tutulumu genellikle goriilmez. Ancak
bobrekleri etkileyerek proteiniiri, hematiiri, barsaklarda
kanl1 digkilama gibi bulgulara sebep olabilir (8).

Deri dokiintiileri 1 ile 3 hafta icgerisinde
kendiliginden sekelsiz olarak iyilesir. Nadiren relaps

goriiliir (2). Hastamizin dokiintiileri 1 hafta icerisinde
tamamen iyilesmistir.

Biyopsi  orneklerinde; 151tk mikroskobisinde
Iokositoklastik  vaskiilit ile uyumlu goriiniim
izlenmigtir. Clq, fibrinojen ve C3 birikimi tiim
olgularda goriiliirken immiinoglobulin (Ig) G %22,
IgM %78, IgA %33 ve IgE %33 oraninda izlenmistir
).

AIHO igin karakteristik bir laboratuvar bulgusu
yoktur. Lokositoz, trombositoz ve hafif eozinofil
artisi izlenebilir (2). Hastamizda hafif 16kositoz ve
trombositoz mevcuttu.

Ayirict tanida HSP, meningokoksemi, eritema
multiforme, hemorajik bileseni olan tirtiker, Kawasaki
hastalig1, sepsisin deri bulgulari, ilag eriipsiyonu (2),
Sweet sendromu, cocuk istismart ve bocek 1sirigi
diistintilmelidir. HSP ile ayirici tanisinin yapilmasi
onemlidir. ATHO her ne kadar baz1 yazarlar tarafindan
nedeni ve histopatolojisindeki benzerlikleri nedeniyle
HSP’nin kiiciik cocuklarda goriilen bir varyanti
olarak kabul edilse de (3) bu konudaki yayinlarin
cogu AIHO niin ayr1 bir antite olarak kabul edilmesi
gerektigini desteklemektedir. Iki yasindan kiigiik
cocuklarda goriilmesi, deri lezyonlarin karakteri,

renal ve gastrointestinal tutulumun genellikle
olmamasi, tekrarlamanin ¢ok seyrek goriilmesi
AIHO’yii, HSP’den ayiran en 6nemli ozelliklerdir
(Tablo 1).

ATHO tani kriterleri;

« Iki yas altinda olmak,

¢ Yiiz, kulaklar ve ekstremitelerde 6dem ile birlikte
purpurik veya ekimotik hedef benzeri lezyonlar
(mukozal tutulum olabilir veya olmayabilir),

e Sistemik hastalik veya i¢ organ tutulumu

olmamasi,

* Birka¢ giin veya hafta icerisinde kendiliginden

iyilesme (1) olarak tanimlanmustir.

AIHO’niin ozellikli bir tedavisi yoktur. Steroid
ve antihistaminikler tedavide denenmisse de
kullanimlarmin ~ prognoz  acisindan  degisiklik
olusturmadigi kabul gérmektedir. Bizim olgumuzda
diisiik doz steroid ve non steroid antienflamatuvar
tedavi 3 giin boyunca kullanilmistir. Kendiliginden,
sekelsiz iyilesme goriilen AIHO’de tetikleyici
durumlarin (enfeksiyon vb.) tedavisi gerekmektedir.
Cocugun dig gorliniimiiniin  korkutucu olmasina
ragmen bu hastaligin iyi huylu bir hastalik oldugu
hakkinda aileye bilgi verilmelidir.
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Tablo 1. Akut infantil hemorajik 6dem ve Henoch-Schonlein purpurasinin klinik farkliliklar

AIHO

HSP

Yas

Dokdintiilerin dagilimi

Dokiintiilerin tarzi

2 yas alt1

Yiiz, kulaklar ve ekstremiteler

Yuvarlak keskin kenarli, koyu renkli veya
kenarlar1 daha agik renkli 6demli plaklar

2-8 yas arast

Bacak ve kalgalarin ekstansor yiizeyleri,
basiya maruz kalan alanlar

Basmakla solan palpabl purpura, petesi

Odem Genis, gode birakmayan
Organ tutulumu (GIS, renal, eklem) Nadir

Lokositoklastik vaskiilit +

Fibrinoid nekroz Sik

Perivaskiiler IgA depozitleri Siklikla negatif (%33)
Perivaskiiler C1q depozitleri +

Siire 1-3 hafta

Relaps Nadir

Degisken

Sik

+

Nadir

+

1 ay veya daha fazla
Sik

GIS: Gastrointestinal sistem, ATHO: Akut infantil hemorajik 6dem, HSP: Henoch-Schonlein purpurast, Ig: Immiinoglobulin

Etik

Hasta Onay1: Hastanin anne ve babasindan onay
alimmustir.

Hakem  Degerlendirmesi:
tarafindan degerlendirilmistir.
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