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OZET

Down Sendromlu Siit Cocuklarimin Beslenme Durumlari ile Vitamin ve Mineral
Diizeylerinin Incelenmesi

Amag: Calismamizda, Down sendromlu ve saglikli siit ¢ocuklarmin beslenme
aligkanliklar ile kan vitamin ve mineral diizeyleri arasindaki iliskinin ortaya konmasi
amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza siit cocuklugu doneminde bulunan 53 Down
sendromu ¢ocuk ve benzer yas ve cinsiyette saglikli ek hastaligi olmayan saglikli
cocuklar dahil edildi. Tim katilimcilarin ailesine demografik verileri ve
annenin/cocugun beslenme aligkanliklarini sorgulayan anket yiiz ylize yontem ile
uygulandi. Ayrica tiim katilimcilardan 5 ml kan 6rnegi alinarak bu 6rnekten hemogram
(Beyaz kiire hematokrit, hemoglobin, platelet ve MCV), vitamin B, folik asit, vitamin
D3, ferritin, demir, toplam demir baglama kapasitesi, selenyum ve ¢inko degerleri
calisildi.

Bulgular: Down sendromu hastalar1 ve saglikli kontroller arasinda yas ve dogum
kilosu agisindan fark olmadigi gézlendi (p>0,05). Down sendromu olan grupta kardes
sayisinin, anne ve baba yasinin saglikli kontrollere gore anlamli seviyede yiiksek oldugu
saptand1 (p=0,001). Down sendromu olan gruptaki ¢ocuklarin viicut agirligi persentili
diger gruba gore yliksek ve bas cevresi Ol¢timleri ise saglikli kontrollere gore diisiik
saptandi (sirastyla p=0,049 ve p=0,002). Diger viicut dl¢limleri acisindan her iki grup
arasinda anlamli fark olmadigi saptandi (p>0,05). Saglikli kontrollerin ortalama ¢inko
diizeylerinin Down sendromu olan hastalara goére anlamli seviyede yiiksek oldugu
saptandi (p=0,017). Vitamin B, toplam demir baglama kapasitesi, ferritin, vitamin D3
ve selenyum degerleri agisindan iki grup arasinda fark olmadigi gozlendi (p>0,05).
Folat ve demir degerlerinin ise Down sendromu olan hastalarda saglikli kontrollere gore
daha yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,042). Ikinci alt: ayda arasinda anne siitii ve ek
gida ile beslenen cocuklarin selenyum seviyelerinde diisiiklilk oldugu tespit edildi
(p=0,017). ik 6 aydaki beslenme aliskanliklar1 ile selenyum diizeyleri arasinda bir iligki
tespit edilmedi (p=0,079). Cocuklarin ve annelerin beslenme aligkanliklar1 ve
demografik veriler ile selenyum ve ¢inko diizeyleri arasinda anlamli bir iligki olmadig1
saptand1 (p>0,05).

Sonu¢: Calismamiz sonucunda Down sendromlu c¢ocuklarin beslenme
aligkanliklar1 ile vitamin ve mineral diizeyleri arasinda bir iliski olmadig1 saptandi.
Saglikli ¢ocuklar ile Down sendromlu ¢ocuklar arasinda gézlenen vitamin ve mineral
diizeylerindeki farkliliklarin  6zellikle metabolizmada gozlenen degisikliklerden
kaynaklandig1 diislintildii. Ancak yine de bu c¢ocuklarda gozlenen eser element ve
vitamin diizensizlikleri konusunda farkinda olunmast ve herhangi bir eksiklik
durumunda daha erken miidahale edilmesi onerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Beslenme aliskanligi, Cinko, Down sendromu, Selenyum
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ABSTRACT

Investigation of Nutritional Status and Vitamin and Mineral Levels of Infants with
Down Syndrome

Objective: In our study, it was aimed to show the relationship between the
nutritional habits of healthy infants and infants with Down syndrome and their blood
vitamin and mineral levels.

Material and Method: Our study included 53 children who have Down
syndrome, and healthy children of similar age and gender without any additional
disease. A face-to-face questionnaire was applied to the families of all participants,
questioning the demographic data and nutritional habits of the mother/child. In addition,
5 ml blood samples were taken from all participants and hemogram (White blood cell
hematocrit, hemoglobin, platelet and MCV), vitamin B, folic acid, vitamin D3, ferritin,
iron, total iron binding capacity, selenium and zinc values were studied from this
sample.

Results: It was observed that there was no difference between Down syndrome
patients and healthy controls in terms of age and birth weight (p>0.05). The number of
siblings and the age of the mother and father were found to be significantly higher in the
group with Down syndrome compared to the healthy controls (p=0.001). The body
weight percentile of the children in the Down syndrome group was higher than the other
group, and the head circumference measurements were lower than the healthy controls
(p=0.049 and p=0.002, respectively). There was no significant difference between the
two groups in terms of other body measurements (p>0.05). The mean zinc levels of
healthy controls were found to be significantly higher than those of patients with Down
syndrome (p=0.017). It was observed that there was no difference between the two
groups in terms of vitamin Bj,, total iron binding capacity, ferritin, vitamin D3 and
selenium levels (p>0.05). Folate and iron levels were found to be higher in patients with
Down syndrome than in healthy controls (p=0.042). It was determined that the selenium
levels of children fed with breast milk and supplementary food between the second six
months of age were low (p=0.017). No correlation was found between dietary habits
and selenium levels in the first 6 months (p=0.079). It was determined that there was no
significant relationship between the nutritional habits and demographic data of children
and mothers, and selenium and zinc levels (p>0.05).

Conclusion: As a result of our study, it was determined that there was no
relationship between the nutritional habits of children with Down syndrome and their
vitamin and mineral levels. The differences in vitamin and mineral levels observed
between healthy infants and infants with Down syndrome were thought to be due to the
changes observed in metabolism. However, it is recommended to be aware of trace
element and vitamin irregularities observed in these children and to intervene earlier in
case of any deficiency.

Key Words: Down syndrome, Nutritional habits, Selenium, Zinc
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1. GIRIS VE AMAC

Down sendromu (DS) veya trizomi 21 en iyl ve en yaygin bilinen kromozomal
hastaliktir.! 1/6000 ile 1/8000 arasinda sikligi degisebilmekte olup Down sendromlu
gebeliklerin ortalama %20-25’i doguma ulasmaktadir.' Bu sendroma solunum yolu
enfeksiyonlari, gelisme geriligi, konjenital kalp hastaliklar1 ve dismorfik 6zellikler eslik
eder ve gastrointestinal hastaliklar, hematolojik bozukluklar ve otoimmiin hastaliklara
yatkinlikla karakterizedir. Bu hastalarda birincil 6lim nedenleri enfeksiyonlar,

maligniteler ve konjenital kalp hastaliklaridir.”

Down sendromlu c¢ocuklar saglikli ¢ocuklara gore basta solunum yolu
enfeksiyonlart olmak {izere enfeksiyonlardan daha sik etkilenmektedirler. Okul
cagindaki DS’li ¢ocuklarda saglikli ¢ocuklara gore solunum yolu enfeksiyonlar1 daha
yiksek oranda gorilmekte ve en Onemli saglik problemlerinden biri olarak

tanimlanmaktadir.’

Down sendromlu bebeklerin intrauterin geligimleri genellikle yetersizdir.* Down
sendromlu bebeklerin uygun beslenme ve oneriler ile biiyiimenin izlenmesi 6nemli rol

oynamaktadir. Bu ¢ocuklar dzel bityiime ¢izelgelerine sahiptirler.’

Down sendromlu bireylerin yag ve protein alimlarinin ihtiyagtan fazla oldugu
karbonhidrat (polisakkarit) alimlarinin ise 6nerilenden az oldugu bildirilmistir.® Down
sendromlu anaokulu ¢agi ¢ocuklarinin besin tiiketimlerinin incelendigi ¢calismada daha
az balik, meyve, siit, sebze ve yumurta tiikketimi; daha ¢ok kirmiz1 et, seker, hayvansal
ve bitkisel yag tiiketimi rapor edilmistir. A ve C vitaminlerinin viicuda alimi, az meyve
sebze tiiketimi nedeniyle smnirlanmaktadir.” D vitamininin gérevlerinden olan kemik
kiitle korunumunda ve immiinoregiilator gorevi iistlenip DS’li bireylerin %45,2’sinde D
vitamini eksik bulunmustur. Azalmis glinese maruziyet, azalmis immiinite ve azalmis
sosyal yasam nedeniyle D vitamini eksikligi riski ¢ok artmistir.® Down sendromlu
bireylerde homosistein diisiikliigii veya yiiksekligi izlenebilmektedir. Homosistein
yiiksekligi DS’li bireylerde B,, folik asit (Byg) ve Bg eksikliginden kaynaklidir ve

ozellikle folik asit eksikligi rapor edilmistir.®



Bu caligma ile DSAIi siit ¢ocuklarinin sosyodemografik 6zellikleri sorgulandi ve
beslenme aligkanliklari ile ilgili sorularin da bulundugu bir anket uygulandi. Bu anket
sonucunda toplanan veriler ile hastalardan elde edilen laboratuvar parametreleri analiz
edilerek DS’li bireyler ve saglikli siit ¢ocuklarinin beslenme aliskanliklar1 ile kan

mineral ve element diizeyleri arasindaki iliskinin ortaya konmasi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1 Down Sendromu

2.1.1 Tamm, Epidemiyoloji ve Tarihce

Insanlarda en sik goriilen kromozomal hastalik Down sendromu veya trizomi 21
olup ayni zamanda en iyi bilinen sendromdur. Sikligi, 1/6000 ile 1/8000 arasinda
degisebilmekte olup DS’li gebeliklerin ortalama %20-25’i doguma ulasmaktadir.' En
belirgin risk faktorii ileri anne yasidir. Trizomi 21 goriilme siklig1 anne yasi arttikca
artar. 35 yas Ustli gebeliklerde goriilme siklig1 1/400 iken, 40 yas iistii gebeliklerde ise
bu oran 1/100’e kadar yiikselmektedir.”

Edouard Onesimus Seguin tarafindan 1846 yilinda ilk kez tanimlanan DS’nin,
John Langdon Down tarafindan ise 1866 yilinda klinik belirtileri bulunup bildirilmistir.
Ancak bu ¢ocuklari yiiz yapilar1 nedeniyle bir Uzakdogu 1rki olan Mogollara benzeterek
cok talihsiz bir benzetme yapmis ve “Mongoloid idiotlar” olarak adlandirmistir.
Waardenburg 1932 yilinda, bu hastalifin kromozom anomalisinden kaynaklandigini
hatta kromozom anomalisi nedeninin nondisjunction (ayrilamama) olabilecegini
belirtmistir. 1959 wyilinda Jerome Lejeune ve arkadaslari, kromozom inceleme
metodlarinin gelismesine paralel olarak, bu hastaligin G grubu kromozom c¢iftlerinden
birinin bir fazla kromozoma sahip olmasiyla yani iki adet bulunmasi gereken
kromozomun {i¢ adet bulunmasi sebebiyle total kromozom sayisinin 47 olmasi sonucu
olustugunu belirtmistir.'” Olgularin yaklasik %95’inde mayoz boliinme sirasinda 21.
kromozom ¢iftinin ayrilamamasindan kaynaklanan 21. kromozomun trizomisi seklinde
gorilmistiir (klasik tip DS). Bu sendrom eskiden Mongolizm olarak adlandirilmis olup
giintimiizde trizomi 21 olarak adlandirilmaktadir.'® Dr. Down’un adi 1960’11 yillarin

basinda bu sendroma verilerek, Down sendromu olarak tanimlanmstir."'



Down sendromu dogumsal malformasyonlar, tibbi durumlar, diger saglik
sorunlari ve cesitli dismorfik ozellikler ile karakterize genetik kaynaklhi sendromdur.'
Down sendromu siklikla monozigotik ikizlerde, daha nadir olarak da dizigotik ikizlerde
mevcut olmasi, bazi ailelerde ise fazla sayida bireylerde goriilmesi ve trizomi 21 genetik
tanis1 alan annelerin ¢ocuklarinda %350 ihtimalinde bu hastaligin goriilmesi bu

sendromun kalitsal bir hastalik oldugunu diisiindiirmiistir.

Klasik tip, translokasyon tipi ve mozaik tip olarak {i¢ sitogenetik ana grupta
degerlendirilir. Down sendromunda sitogenetik sonuglar, Onemli farkliliklar
olusturdugundan Ozellikle tekrarlama riski bakimindan, bu hastalii onlemek igin
genetik danigsmanlik ¢ok 6nemlidir. Down sendromlu bebege sahip olma riski 35 yas
tizerindeki annelerde arttigindan, bu annelerin ¢ocuk yapmaktan kaginmalari, bu
sendromu Onleme ve korunma amaciyla ailelere verilebilecek en 6nemli tavsiyelerden
biridir. Bat1 iilkelere gore bizim {ilkemizde akraba evliligi oran1t ¢ok daha yiiksektir.
Ulkemizde bu duruma paralel olarak bati iilkelerine oranla genetik hastalik goriilme
siklig1 kaginilmaz olarak daha fazladir. Intrauterin dénemde DS taninabilir. Gebelik
siiresince yapilacak olan fetal ultrasonlar, ikili veya f{iglii testler ile DS’den
stiphelenilebilir. Takibinde DS’den siiphelenilen gebeliklerde kesin tan1 amniyosentez
veya prenatal genetik tan1 yontemleri ile bebege kromozom analizi yapilarak konulur.
Down sendromu saptandiginda ise aileye genetik danigmanlik verilir. 24. haftaya kadar
olan gebelikler yasal olarak sonlandirilabilir. Vakalarin %95’inin klasik tip, %4’linlin
translokasyon tipi ve %1 ’inin ise mozaik tip oldugu sitogenetik incelemeler ile

gosterilmistir."

2.1.2  Etiyoloji ve Patogenez

Klasik tip Down sendromu: Lejeune ve arkadaglari tarafindan 1959'da ilk kez
tespit edilmistir. Klasik tip disinda regiiler, mutad, serbest ve standart Mongolizm tip
Down sendromu olarak da olarak da adlandirilmaktadir. G grubu kromozomlarindan
normal sartlarda 21. ¢ift kromozomundan iki adet bulunmasi1 gerekmekte iken ii¢ adet

bulunmasiyla meydana gelmektedir (erkekte 47, XY, 21+; kadinda 47, XX, 21+).



Mayotik ayrilamama nedeniyle iki tane 21. kromozom igeren gametle, diger normal bir
gametin birlesmesi sonucunda klasik tip DS olusur. Predominant olarak maternal
gametteki hatalar (%85) ve mayoz 1‘deki hatalardan (%75) olgularin yaklasik %901
meydana gelir. Olgularin %10’unda ise paternal kaynakli hatalar yani mayoz II’de
boliinme sirasindaki ayrilamama sonucunda olusur. Sonraki gebeliklerde klasik tip

DS’nin tekrarlama riski %1’e yakindir.’
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Sekil 1. Klasik Tip Down Sendromu'*

Translokasyon tipi Down sendromu: Down sendromlu bireylerin %4-6’sin1
olusturmaktadir. ilk olarak 1960 yilinda Polani ve arkadaslar1 21. ¢ift kromozomda
bulunan {i¢ adet kromozomlardan birinin D veya G grubu kromozom ¢iftinin birine
eklenmesiyle olustugu DS’nin bu tipinin tanisin1 yapmislardir. Bu tipte toplam
kromozom sayis1 46 olup iki tane serbest 21. kromozoma ek olarak bu kromozomlardan
birine tiglincli bir 21. kromozom transloke olmasiyla olugsmaktadir. Translokasyon en
fazla 14. Kromozom ile gozlenir. Burada kromozomun seklinde dolayisiyla gen

balansinda degisiklik mevcut olup kromozom sayisinda fazlalik yoktur. Otuz yasindan



kiigiik annelerin bebeklerinde translokasyon tipi DS goriilme sikligi %9 olarak

gorilmiistir.
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Sekil 2. Translokasyon tipi Down sendromu

Robertsonian tip translokasyonlar, DS’ye en sik neden olan translokasyon tipidir.
Bu translokasyon en sik 14q ile 21q arasinda t(14q 21q) giiriilmek‘[edir.13 Gametogenez
sirasinda translokasyonun yaridan fazlasi de-novo olusmaktadir. Diger gebeliklerde
yineleme riski Onemli oranda artmamaktadir ¢iinkii anne ve babanin karyotipleri
normaldir. Dengesiz translokasyonlu c¢ocuk dogurma riski, 21.kromozoma iliskin
Robertsonian tipi translokasyon tasiyicisi olan annelerin her gebeligi i¢in artar. Annenin
14/21 translokasyonu bakimindan tasiyici olmasi durumunda fetusun DS’li dogma riski

her gebelik i¢in %10-15" e yakin iken, baba tagtyici ise bu risk %1-2’lere inmektedir."

Down sendromunda 21/21 translokasyon, nadir goriilen bir anomalidir. iki tane
21. kromozomun uzun kollarmin birlesmesi sonucunda olusur. Bu kromozomal
translokasyonu tasiyan saglikli bireylerin saglikli ¢ocuklar1 olmaz. Tasiyici bireylerin
biitlin ¢ocuklarinin ya trizomi 21 ya da yasamla bagdagsmayan monozomi 21 karyotipine

sahip olma riski %100°diir. Anne veya baba kaynakli olmast riski etkilemez.’

Mozaik tip Down sendromu: Bu tip mongolizm, DS’li bireylerin %?2-4’{inii
olusturmaktadir. Clarke ve arkadaglar1 tarafindan 1961 yilinda bildirilmistir. Hiicrelerin

bir kisminda 21.kromozom ¢iftinden {i¢ adet varken bir kisminda normal 46 kromozom



bulunur (6rnegin 47,XY/ 46,XY 21+). Mozaik tip DS’li olgularin semptomlar1 diger
DS’li olgulara gore daha hafif seyir izlemektedir. Cocuk mozaik tip DS’li ancak anne ve

baba normal ise ailenin diger gocuklarinda bunun tekrarlama riski %1’lerdedir.’
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Sekil 3. Mozaik tip Down sendromu"

Cok nadir olarak yukaridaki ii¢ tip mongolizmden baska goriilen iki farklh
mongolizm daha vardir. Bunlar ise ikili trizomi (double trisomy) ve kismi trizomi

(partial trisomy) olarak adlandirilir.

ikili Trizomi: Bir bireyde iki ayni trizominin aym hiicrede birlikte bulunmasina
ikili trizomi denilmektedir. Her hiicrede ise total kromozom sayis1 48 olmaktadir.

Ormegin; 48 XY, +21, +18 gibi.

Kismi Trizomi: 21. Kromozomun dengesiz sayisal veya yapisal farklilasmasi
sonucunda DS ile iliskili kromozom bdlgelerinin ii¢ kopya halinde genomda

saptanmasidir.



Trizomi 21°e neden olan hatali ayrilmanin %80’e yakininin maternal kaynakli
oldugu goriilmektedir. Ileri anne yas ile birlikte radyasyon, viral etkenler ve ileri

paternal yas da trizomilere neden olmaktadir.'®

2.1.3 Prenatal Tani ve Genetik Damismanhk

Gelismis tlkelerde trizomi 21°li ¢ocuklarin, dogum Oncesinde yapilan genetik
incelemelerle saptanan fetlislerden yaklasik 10 kat daha az olmasi genetik
danismanligin 6nemini vurgulamaktadir. Ayrica baska koruyucu bir 6nlem ise trizomi
21°li ¢ocuk sahibi olma riski yliksek olan ciftler aydinlatilarak, gebeligi Onleyici
yontemlere yonlendirmektir. Otuz bes yasindan biiyiik gebelik planlayan kadinlarda
trizomi 21°li ¢ocuk sahibi olma riski en fazladir. ikinci trimesterde tiim kadinlara 4
maternal serum testiyle (serbest beta insan koryonik gonadotropin, konjuge olmamis
Ostriol, inhibin ve alfa feto protein) DS agisindan tarama oOnerilmelidir. Otuz bes yas
lizeri tim gebelere amniyosentez yapilarak fetal karyotip belirlenmektedir. Giiniimiizde
DS’nin prenatal tanimlanmasinda kabul edilen yéntemdir. Ulkemizde annelerin toplam
%8,8’1, 35 yas lizerinde dogum yapmistir. Ayni ¢alismada DS’li bebeklerin %51 inde
anne yasi 35'ten biiyiiktiir.'” Gebelikte amniyosentez i¢in Gnerilen en uygun zaman 15-
21. haftalar arasindadir. Anne yasindan bagimsiz olarak bir sonraki gebelikte bebegin
DS’li olma riski, serbest trizomili DS’li ¢ocuk sahibi olan ailelerde %]1’e kadar
artmaktadir. Eger baba veya anneden bir tanesi translokasyon tasiyicist ise DS’li ¢ocuk
sahibi olma riski %5-10 arasindadir. Bu iki durumda da bir sonraki gebelik i¢in fetal

kromozom analizi yapilmasi mutlaka 6nerilmektedir.'’

En kii¢lik insan kromozomu kromozom 21°dir ve 200 ile 300 gen i¢ermektedir.
Kromozom analizi ¢aligmalari, tic farkli gen grubu ortaya koymustur. Bunlar; 127
bilinen gen, 98 oéngoriilen gen ve 59 psddojendir.'® Asagida Tablo 1’de DS’ye neden

oldugu tahmin edilen genler gosterilmektedir.



Tablo 1. Down sendromu gelisiminde yer aldig1 tahmin edilen genler'

Genler Gen isimleri Bulgular

SIM2 Single-Minded Homolog 2 Beyin geligimi, senkronize hiicre boliinmesi
CRYA1 Alpha 1-Crystallin Katarakt

CBS Sistation p sentaz DNA metabolizmasi tamirinde bozukluk

ETS2 Erythroblastosis 2 Iskelet anomalileri ve 16semi

SOD1 Superoxide dismutese 1 Erken yaslanma ve bagisiklik sistemi bozukluklar1
S100B ]Sgi?f Calcium Binding Protein, Alzheimer tip noropati: glial ¢ogalimi uyarir

Glutamate Receptor, Fonksiyonu bilinmiyor. Fetal ve erken postnatalhayatta

GRIK1 . . kortekste bulunur. Cogu korteksin piramidal
Ionotropic, kainite .. . <
hiicrelerinde yogundur.
. . Fonksiyonu tam olarak bilinmiyor ancak beyinde ve
PCP4 Purkinje Cell Protein 4 ozellikle serebellumda bulunmaktadir.
COL6A1 Collagen 6 Alfa 1 Kalp anomalileri
APP Amyloid Beta (A4) Precursor Alzheimer tip ndropati: spastisite, sinir gelisimi ve
Protein noroproteksiyon
Beyin gelisimi ve konjenital kalp hastaliklar1 i¢in olas1
DSCAM Down Syndrome Cell aday gen: Beynin biitiin molekiiler bolgelerinde
AdhesionMolecule bulunur ve sinir sistemi gelisimi esnasinda aksonal
gelisimde rolii oldugu diisiiniilmektedir.
Glycinamide Phosphoribo DNA sentezi ve tamirinde hatalar, beyin gelisimi;
GART 5. .
sylformyltransferase prenatal serebellum gelisimi

CAF1A Chromatin Assembly Factor IA DNA sentezinde hatalar

Dual-SpecificityTyrosine-(Y)-
DYRK1A Phosphorylation Regulated
Kinase 1A

Beyin gelisimi ve hiicre boliinmesi esnasinda
hiicresiklusu kinetiginin regiilasyonu

Bunlar disinda DS’li ve komplet AVSD’li bireyler arasinda yapilan bir baska
calismada ise altt gende potansiyel olarak zarar verici degiskenler gosterilmistir:

COL6A1, COL6A2, CRELDI, FBLN, FRZB ve VGFA yolunda yer alan GATA5.*

2.14 Klinik

Fenotipik olarak karakteristik yiiz bulgusu, oksipital bolgede diizliik, boy kisaligi,
kisa boyun, ensede artmis cilt kalintis1 ve brakisefali izlenmektedir. Kiiciik ve diisiik
yerlesimli kulaklar, hipertelorizm, epikantal kivrimlar, burun kokii basikligi ve yukari
egilimli palpebral aralik, acik agiz ve dilin disarida olmasi, gozlerde iris yakinindaki
Brushfield lekeleri yiiz bulgular arasinda yer almaktadir. Parmaklar kisa ve genistir;
orta falanks hipoplazisi, avu¢ i¢inde tek yatay palmar ¢izgi (Simian ¢izgisi) ve 5.

parmakta klinodaktili izlenir. Karakteristik dermatoglifikleri vardir. Ayak tabaninda



proksimale dogru uzanan derin cilt olugu ve ayaklarda birinci ve ikinci parmaklar
arasinda bosluk (sandal gap) goriiliir. Her bir olguda bu anomaliler degisken oranlarda
goriiliir.” Yenidogan déneminde karakteristik yiiz goriiniimii disinda en dnemli bulgusu
hipotoniyken daha sonraki yaslarda hipotoni azalir, 6grenme giicliigii ise belirginlesir.
Dil ve motor gelisimleri geridir. Down sendromlu ¢ocuklar dil terapisi, fizik tedavi ve
0zel egitime ihtiya¢c duyarlar. 0-2 aylikken fizyoterapiye baglanmalidir. 1Q’lari
genellikle 25-75 arasindadir. Eriskinlerde ise 1Q ortalamasi 40-45 civarindadir. Down
sendromu orta derecede zeka geriliginin en sik genetik nedenidir. 1Q diizeyleri
genellikle 60’in altindadir ancak 6grenme performanslart oldukca iyidir.21 Ozel bir
egitimle bazi beceriler kazanabilir yazma, konugma ve kendi bakimimi yapmay1
Ogrenebilirler. Yasam sliresinin diger kromozom hastaliklarina goére daha uzun
olmasinin yaninda, toplumlarda sayisal kromozom anomalileri igerisinde en sik goriilen
ve uygun egitim saglandiginda bu c¢ocuklarin sosyallestirilebilmesi hastaligin énemli
ozelliklerinden biridir. Genellikle sakin, iyi huylu, sevimli ve kendi kapasitelerine gore
anlayishidirlar.”? Down sendromlu bireyler genel popiilasyondan ve diger aile
bireylerinden daha kisa olurlar ve saglar1 erkenden agarir. Kadinlar i¢in ortalama erigkin
boyu 144 cm ve erkekler icin 157 cm'dir.”® Obezite i¢in artmus riske sahiptirler. Bu
cocuklar i¢in Ozel olarak biiyiime ¢izelgeleri gelistirilmistir.5 Eriskin erkeklerin ¢ogu

infertildir ancak kadinda dogurganlik olabilir.”

Down sendromlu yenidoganlarda zayif moro refleksi ile hipotoni yaygindir.*
Down Sendromundaki malformasyon sikliklar1 ise; oblik palpebral cizgiler %82,
brakisefali %75, skrotal dil %55, iriste Brushfield noktalar1 %27, ensede deri katlantisi
%81, epikantus %59, dilin disarida olmast %47, burun kokiinlin basik olmasit %68,
Simian ¢izgisi %53, kalin parmaklar ve kiiciik el %64, kisa boyun %61, sandal aciklig1
%68, kiigiik ag1z %76, kiiclik ve displastik kulak %50, eklemlerde gevseklik artis1 %73,
dis anomalileri %61 ve klinodaktili %58 olarak siralanmaktadir. Down sendromu igin
bu ozelliklerden higbirisi, patognomonik degildir. Bu sebeple DS’den siiphelenilen
hastalarda mutlaka aileye genetik danismanlik verilip, kromozom gen analizi

yapilmalidir. Klinigin agirhg ile dismorfik bulgular arasinda bir iliski bulunmamistir.**
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Sekil 4. Down sendromlu bir bebekte tipik yiiz goriiniimii*®

Sekil 5. Down sendromu olan ¢ocuklarin karakteristik 6zellikleri*®
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2.1.5 Down Sendromunda Sikhig1 Artan Hastahklar

Down sendromu; otoimmiin hastaliklar, topluma gore daha erken yaslarda goriilen
demans gibi norolojik bozukluklar, dogumsal kalp hastaliklari, epilepsi, hematolojik
bozukluklar, ndéromotor gelisim geriligi, sik solunum yolu enfeksiyonlari,
gastrointestinal hastaliklar ve endokrin bozukluklara yatkinlikla karakterizedir. Birincil

6liim nedeni DS’lilerde dogumsal kalp hastaligi, malignite ve enfeksiyonlardir.”

2.1.5.1 Dogumsal Kalp Hastahklar:

En sik rastlanmakta olan major dogumsal anomali DS’de kalp hastaliklaridir.
Kardiyak defektlerden en sik goriilenleri ise; Atrioventrikiiler septal defekt (AVSD),
ventrikiiler septal defekt (VSD), atrial septal defekt (ASD) olarak siralanabilir. Down
sendromunda AVSD gelisimine neden olan sistein bakimindan zengin epidermal
biiyiime faktorii benzeri domainl (CRELD1) genindeki mutasyonun katkida bulundugu

gosterilmistir.”’

2.1.5.2 Norolojik Bozukluklar:

Down sendromlu cocuklarda konviilsiyon %9 oraninda goriilmektedir. EEG’de
ise %21’inde asimetri ve sik olarak yaygin yavas aktivite goriiliir. Bu hastalarda erken
baslangi¢li Alzheimer hastalig riski biiyiik dlclide fazladir. Elli yasindan sonra DS’li

829 Kurk yas iistii DS’li olgularda

hastalarda demans gelisme riski %70'e yakin artmistir.
yapilan otopsilerde, tiim olgularin beyin dokularinda Alzheimer hastaligindakine benzer
plaklar oldugu griilmiistiir.”® Nedeni tam olarak aydinlatilamasa da 40 yasin tizerindeki
DS’lilerde biligssel fonksiyonlarda hizla kotilesme oldugu goriilmiistir. Erken
baslangi¢li Alzheimer hastaligina sebep oldugu gosterilen ¢esitli genler vardir. Mevcut

literatlirde tarif edilen genlerin bazilar1 amiloid 6ncii proteini (APP), beta sekretaz-2
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(BACE2), Apolipoprotein E (ApoE) ve fosfatidilinositol baglayici klatrin montaj
proteinidir (PICALM).>!

2.1.5.3 Gastrointestinal Sistem Anomalileri

Down sendromlu ¢ocuklarin yaklasik %5'inde gastrointestinal sistem anomalileri
goriiliir. Ayrica %2,5 oraninda goriilen duodenal stenoz (annular pankreas ile birlikte
olabilir) veya atrezi en karakteristik lezyondur.>” Daha az siklikla ise trakeodzofageal
fistlil, imperfore aniis ve 0zofagus atrezisi goriiliir. Hirsprung hastaligi DS’de genel
popiilasyondan ¢ok daha yaygindir, ancak risk % 1'den daha azdir.* Down sendromu ve

¢olyak hastaligi arasinda giiglii bir iliski oldugu goriilmektedir.**

2.1.5.4 Hematolojik Bozukluklar

Losemi ve solid tiimorleri iceren maligniteler DS olan hastalarda benzersiz
spektrumda goriiliir. Down sendromlu hastalarda ilk 16semi raporu 1930'da bildirilmis,

36,57 Calismalar, bu hastalarda 16semi

1957'de ise ilk sistematik ¢alisma sunulmustur.
riskinin 10-20 kat artmus oldugunu gostermektedir.’’ Cocuk akut lenfoblastik 16semi
(ALL) hastalarinin ortalama %2'sini ve ¢ocuk akut miyeloid 16semisinin (AML) ise
ortalama %10'unu olustururlar. Down sendromlu hastalarda akut megakaryoblastik
l6seminin (AMKL) l16komogenezi, GATAI geni ile ilgili mutasyonlarin varlhig: ile
karakterizedir.®® ALL’li DS’lilerin ise ortalama %30'unda Janus Kinase-2 geninde

340 Down sendromlularda diger hematolojik bozukluklar ise

mutasyon mevcuttur.
yiiksek hematokrit diizeyidir ve nedeni ise kok hiicre elemanlarinin disregiilasyonundan

kaynaklanan, trombositoz ve izole trombositopenidir.*'

Yenidoganlarda ise makrositoz siktir. Ortalama eritrosit hacmi, %11-14 daha
yitksek olarak gdriilmiistir.** Yenidogan DS’lilerin % 10’unda yiiksek beyaz kiire

sayisi, trombositopeni, anemi ve blast ile birlikte goriilen ve klonal anomaliler sebebi
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ile konjenital losemiden ayirt edilemeyen bir tablo gdriilebilmektedir. Bunlarin
megakaryoblastik ~ Ozellikler tasidiklar1 ise blast tiplendirmesi yapildiginda
gorilmektedir. Bu durum; gecici 16semik reaksiyon, gegici myeloproliferatif hastalik
veya gecici anormal myelopoezis olarak adlandirilabilir. Bu hastalar genellikle
kemoterapiye gerek duymadan 3 ay igerisinde kendiliginden iyilesebilmektedir. Fakat,
yenidogan doneminde AML gelisme riski gegici myeloproliferatif hastalarin 1/4’iinde
mevcuttur.”’ Down sendromunda 6zellikle AML  riski yiiksektir. Akut miyelositer
16semi gelisen vakalarda gecici myeloproliferatif hastalik Oykiisii olanlar ise %10-20
kadardir. Bu hastalar baglangicta beyaz kiire sayilart 100.000/mm? altinda olup kiigiik
yaslarda tan1 almaktadirlar. Bu hastalarda AML, siklikla AML M7 subgrubu olan akut

megakaryoblastik 16semi formu goriiliir.

2.1.5.5 Endokrin Bozukluklar

Tiroid fonksiyon bozukluklari: Hipertiroidi ve hipotiroidi DS’lilerde sik
goriilmektedir. normal popiilasyona gore 28 kat yiiksek konjenital hipotiroidi insidansi
goriilmiistiir ve gelisiminde herhangi bir antikorda artis yoktur.** Tiroid antikorlar1 ve
tiroid hastalik siklig1 yasa bagimli olarak artmistir. Dort ayliktan kiiciik DS’li 122
bebegin retrospektif bir kohort caligmasinda, tedavi gerektiren primer hipotiroidizm

%17,5'inde, kompanse hipotiroidizm ise %15'inde goriilmiistiir.*’

Boy Kisaligi ve Biiyiime Geriligi: intrauterin gelisimleri DS’li bebeklerde
genellikle yetersizdir. Biiylime hizlari ilk 6-9 ay i¢in iyidir. Ancak 3 yasindan sonra ise
belirgin yavaslama gosterebilmektedir. Boy ise -3 SD’nin altinda gdzlenebilir.* Bu
cocuklar 6zel bityiime ¢izelgelerine sahiptirler.” Down sendromlu ¢ocuklarda obezite
riski artmistir. Bu c¢ocuklarda biiylime geriliginin nedeni tam olarak bilinmemektedir.
Bazi hastalarda normal diizeyde GH (biiylime hormonu), diisiik IGF-1 (insiilin benzeri
bilyiime faktorii 1) salgilanmasi gosterilmistir.**** Ancak suboptimal endojen GH

{iretimi, hipotalamik disfonksiyondan kaynaklanmaktadir.*
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egrileri’

2.1.5.6 Ureme Fonksiyonlar

Fertilite erkek DS’lilerde ¢ok azalmistir ve genel olarak DS’li erkeklerin infertil
oldugu gosterilmistir. Ancak nadir olarak fertil olgular da gosterilmistir.”' Erkeklerde
infertilitenin nedeninin sperm gelisimi ile ilgili sorunlardan kaynaklandig bildirilmistir;
ek olarak cinsel olarak aktif olmama nedenler arasinda olabilir.”’ Dogurganhigin ise
DS’li kadinlarin %30-50'sinde oldugu diisiiniilmektedir. Menars ge¢ yaslarda, menopoz
ise genel olarak daha erken yaslarda goriiliir.”> Down sendromlu bir kisinin ¢ocuklarinin

ortalama yaris1 DS’li olacaktir.”
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2.1.5.7 Solunum Sistemi Bozukluklari

Solunum yolu hastaliklar1 3 yasindan kiiciik DS’lilerde, hastane bagvurularinin en
stk nedenidir.”* Bu kisilerde solunum yolu enfeksiyonu sikligi yiiksektir.”” Down
sendromunda solunum sistemi hastaliklar1 alt solunum yollarini, {ist solunum yollarini

ve pulmoner vaskiilariteyi etkileyen kosullara gére ayrilabilir.”*>’

Basta solunum sistemi enfeksiyonlar1 olmak iizere DS’li  ¢ocuklar
enfeksiyonlardan saglikli ¢ocuklara gore daha fazla zarar gérmektedirler. Solunum
sistemi enfeksiyonlari, aileler tarafindan en 6nemli saglik problemlerinden biri olarak
tanimlanmaktadir ve saglikli ¢ocuklara gore daha yiiksek oranda goriilmektedir.”® Otuz
yildan uzun siiredir bu durum anormal immiin sistem ile iliskilendirilmektedir.” Down
sendromlu c¢ocuklarin sik hastalanmasina neden olan bozulmus immiin yanitlar
disindaki hadiseler; dogumsal kalp hastaligi, makroglossi, anormal hava yolu ve kulak
anatomisi, aspirasyon, gastrodzofagial refli (GORH), hipotoni ve reaktif hava yolu

hastalig1 olarak siralanabilmektedir.’

Down sendromlu c¢ocuklarda solunum yolu enfeksiyonlar1 en sik goriilen
enfeksiyondur, morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedenlerindendir. Otitis media ve
efiizyonlu farenjit iist solunum yolu enfeksiyonlarindan en sik teshis edilenlerdir;

pnomoni ise alt solunum yolu enfeksiyonlarindan en sik teshis edilendir.”

Down sendromlu ¢ocuklarda trakea daha kiigiiktiir ve bu nedenle tekrarlayan
pnomoni sik goriiliir.® Laringomalazi, bu ¢ocuklarm %50’sinden fazlasinda tikanikhiga

61
neden olur.

Bertrand ve arkadaslar1 tekrarlayan solunum sistemi semptomlari
sebebiyle fiberoptik bronkoskopiye giren DS’li ¢ocuklarim %75’e yakininda
laringomalazinin en yaygm gorillen havayolu anomalisi oldugunu saptamuslardir.®’
Havayolu obstriiksiyonu ve obstriiktif uyku apnesi DS’li ¢ocuklarda %63-80 daha sik

saptanmaktadir.*>%

Uyku apnesi olan bazi hastalarda respiratuar asidoz ve kronik
aralikli hipoksi kor pulmonale ve pulmoner hipertansiyona neden olmaktadir.®* Otitis
media; dil gelisiminde gecikmeyi ve isitme kayb1 artisina neden olarak gosterilebilir.®’
Tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonu, 6zellikle DS’1li ¢ocuklarda siktir.>* Down

sendromlu kisilerin ¢ift kilcal aglar, belirgin intrapulmoner bronkopulmoner
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anastomozlar ve akciger vaskiiler histopatolojisinde gelisimsel gerilik goriilmektedir.®
Akut akciger hasar1 DS’li bireylerde diger kisilere gore on kat fazla oranda
goriilmektedir.®” Hipotoninin DS’li hastalarda aspirasyon riskini arttirdig1 ve faringeal

kas tonusunu azalttig diistiniilmektedir.%®

2.1.5.8 Enfeksiyonlar

Immiin sistem defektleri ve anatomik anormallikler sebebiyle DS’li ¢ocuklar ciddi
RSV enfeksiyonu agisindan yiiksek riske sahiptir. Down sendromlu c¢ocuklarda,
Bloemers ve arkadaslari hem enfeksiyonun diger ¢ocuklara gore daha ciddi gegirildigini
hem de RSV yiiziinden hastaneye yatislarin fazla oldugunu gostermistir.” Staglianao ve
arkadaglar1 RSV enfeksiyonu sirasinda DS’li hastalarda solunum destegi ihtiyacinin ¢ok
daha fazla oldugunu ve hastanede yatis siiresinin daha uzun oldugunu goéstermislerdir.
Spesifik bir tedavisi yoktur, ancak RSV riski olan bebeklerde (6rn. bronkopulmoner
displazi, dogumsal kalp hastaligi, prematiirite vb.) solunum destegi ihtiyacin1 ve yatis
stiresini azaltmak ic¢in Palivizumab (RSV'ye karst monoklonal antikor) profilaktik
olarak kullanilmaktadir.”® Palivizumab’in profilaktik kullammi DS’li hastalarda
onerilmektedir. Hao Yi ve arkadaslar1 RSV enfeksiyonlarini engellemek icin
palivizumab profilaksisi kullanmis ve DS’li hastalarda palivizumab profilaksisinin

hastanede yatis siiresini azalttigin1 bildirmislerdir.”’

Bati Avustralya’da 1997 ve 2004 yillar1 arasinda yapilan DS’li olgularin
karsilastirildigi bir caligmada basta iist solunum yolu enfeksiyonu olmak {izere tiim
enfeksiyonlarin sikliginda 2004 yilinda belirgin bir azalma oldugu gdsterilmistir. Bu
azalmada o6nemli rol oynayanlar ise; erken donemde etkili tedavi, tibbi bakimdaki

diizelme ve saglik hizmetlerindeki gelisme olarak gosterilmistir.”>
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2.2 D Vitamin Eksikligi

Yagda eriyen vitaminlerden biri olan D vitamini ayn1 zamanda uygun biyolojik
ortamda endojen olarak da sentezlenmektedir. En 6nemli etkisi kemik mineralizasyonu
ile kalsiyum ve fosfor metabolizmasina yoneliktir. Kemik kitlesinin olusumunda en
onemli ¢evresel faktorler arasinda yeterli kalsiyum ve D vitamini alimi ile diizenli
fiziksel aktivite yer almaktadir.”> Hormon gibi etki eden D vitamininin son yillarda
yapilan caligmalarda kemik metabolizmas: disindaki organlarin fonksiyonlarinda da

onemli rol oynadig1 goriilmiistiir.

D vitaminin insanlarda iki formu bulunur: vitamin D3 veya kolekalsiferol (giines
15181 veya ultraviyole 1sm1 etkisiyle deride yapilan sekli) ile vitamin D, veya
ergokalsiferol (genellikle bitkilerin giines 1sinlart ile karsilasmasi ile olusuyor, besin ve
bitki kaynaklidir). Vitamin D3 yaz aylarinda besinsel kaynaklar (6zellikle uskumru gibi
yagl baliklar) ile alinmakta ve ciltte yapilmaktadir. 1,25(OH)2D yani D vitamininin
aktif formu esas olarak bobrek tiibiil hiicrelerinin mitokondrisinde sentezlenmekte olup

az miktarda da graniilomat6z dokularda, kemikte, memede ve plasentada sentezlenir.

Yar1 Omrii yaklastk 20 giin olan 25-hidroksivitamin D (25(OH)D)’nin
organizmadaki D vitamini durumunu en iyi yansitan parametre olarak kabul edilir.”*”
1,25(OH)2D’nin asil gorevi ise hipofosfatemiyi onleyerek kemik sagligini siirdiirmek
ve normokalsemiyi saglamaktir. D vitamininin aktif metaboliti olan 1,25(OH)2D’nin
klasik etkisi barsak hiicrelerinden kalsiyumun aktif emilimini saglamaktir. Eger serum

Ca diizeyi normal sinirlarda tutulamaz ise bu durumda kemikten Ca mobilizasyonu olur

ve osteoporoz gelismesinin yolunu agar.
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Sekil 9. D vitamini sentezi’®

2.2.1 Prevelans

Cocuk ve adolesanlarda etnik koken (siyah irk), viicut kitle indeksi (obezite),

ortilic giyim sekli, sigara igilmesi, mevsim (kis), koruma faktorli (>8) giines

kremlerinin kullanilmasi, diisiik fiziksel aktivite ile diisiik 25(OH)D diizeyleri arasinda

iliski saptanmustir.””> Ulkemizde yapilan bir ¢alismada annenin serum 25(OH)D

diizeyinin <10 ng/ml olmasinin yenidoganlarda 25(OH)D diistiikliigii icin en énemli risk

faktorii oldugu bildirilmistir.”” Bu nedenle D vitamini eksikligi olan annelerden dogan
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bebeklere D vitamini destegi verilmez ise serum 25(OH)D diizeyleri diiser ve bu da

yenidogan déneminde konjenital rikets ve/veya hipokalsemiye neden olmaktadir.”®

Tablo 2. D vitamini eksikligi veya direncinin nedenleri”

Renal yetmezlik

bl(;ilsll?lll;il: oksilasyonda L)p\;it. bagimh rasitizm  Hipoparatiroidizm

lz)(s)zhl:l(:;:ll:s ilasyonda Antikonviilziyonlar Siroz

Vitamin-D’nin eksik Diyet, Vag Kisa

alimi ve emilim Yetersiz giines 15131 Pankreatik yetmezlik £ . Gastrektomi bagirsak
o A Malabsorbsiyonu

yetersizligi maruziyeti Sendromu

Kalsitriola arizah D vit. bagiml ragitizm

hedef organ yaniti tip2

Vitamin D baglayici Nefrotik sendrom

protein kaybi Renal yetmezlik

2.2.2 D vitamini eksikligi taramasi

Herkesin serum 25(OH)D diizeyini 6lgmek gerekmez. Saglikli ¢ocuklarda D
vitamini eksikligi acisindan serum 25(OH)D diizeylerini dlgerek tarama yapilmasinin
yararin1 gosteren kanit da bulunamamustir.”*™ Yalmzca risk altindakilerin taranmasi
onerilmektedir. Bunlar; osteomalazi, kronik bobrek yetersizligi, malabsorsiyon ile
iligkili hastaliklar ve beslenme bozuklugu olanlar, karaciger yetersizligi, kistik fibrozis,
enflamatuar barsak hastaligi, ¢6lyak hastaligi, kisa barsak sendromu, rikets, motor
gelisimi ve biiylimede gerilik gibi spesifik olmayan semptomlari olan bebekler,
osteoporoz, riskli cografyada yasayan koyu ciltliler ve obezler, hiperparatiroidi ve
alkalen fosfataz yiiksekligi olanlar, kronik ila¢ kullanimi (antiepileptikler, steroidler,

antifungaller, AIDS Ilaglarr) dykiisii olanlar taranmada 6nerilir.

2.2.3 D Vitamini Eksikliginin Laboratuvar ve Klinik Bulgular

Vitamin D eksikligi belirgin klinik bulgular olusturmaz. D vitamini diistikligi

laboratuvar olarak saptanmaktadir. D vitamini yetersizliginde ise hipofosfatemi,
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hipokalsemi ¢ocukluklarda rasitizm, eriskinlerde osteomalazi goriiliir. Rasitizm, osteoid
dokunun anormal artisi1, epifizeal plagin deformasyonu ve defektif mineralizasyonu,
bliylime ¢aginda epifizyal fiizyonun ger¢eklesmesinden once kendini gosteren, vitamin
ve mineral yetersizligi sonucu gelisen, metabolik ve generalize kemik hastaligidir.
Riketsli olgular 0-3 ay arasinda hipokalsemik nobetlerle de bagvurabilecekleri

bildirilmektedir.”®

2.24 D Vitamini Eksikliginin Tanim

2016 Kiiresel Konsensiis Onerilerine gore ¢ocuklarda serum D vitamini durumu
degerlendirilmistir. Buna goére 20-100 ng/mL (50-250 nmol/L) ideal, <12 ng/ml (<30
nmol/L) eksiklik ve 12-20 ng/ml (30-50 nmol/L) yetersizlik olarak degerlendirilmistir.”'

2.2.5 Tedavi ve Profilaksi

Amerikan Pediatri Akademisi sadece anne siitii ile beslenen tiim bebek, ¢ocuk ve
adolesanlara 400 IU D vitamininin giinde verilmesini 6nermistir. Bu destegin ise serum
25(OH)D diizeyini 20 ng/ml’'nin istiinde tutarak rikets olusmasini engelledigi
gosterilmektedir.**® Tedavide amag ise D vitamini depolarimin yerine konulmast ile
radyolojik, biyokimyasal ve klinik bulgularin diizeltilmesidir. 25(OH)D diizeyleri 15
ng/ml olan hastalar ile infantil donemde rikets bulgulari ile basvuran hastalarda
replasman tedavisi uygulanmasi Onerilir. Ragitizm goriilen veya 25(OH)D diizeyi <20
ng/mL (50 nmol/L) olan ¢ocuklar i¢in D Vitamini tedavisi gerekmektedir. Klinik
uygulamada ise D vitamini replasmani i¢in ¢esitli dozaj uygulamalar1 kullamlir.”® D;

vitamini (kolekalsiferol) veya D, vitamini (ergokalsiferol) kullanilmaktadir.
Global Konsensus’un tavsiye ettigi dozlar ise;®'

1) 12 aym altindaki bebeklere 6-12 hafta siire ile 2000 IU/gilin olacak sekilde

kullanilmaktadir, ardindan profilaksi dozu ise en az 400 IU/giin ile takip edilmektedir.
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D, vitamini preparatlarindan ise yaygin olarak bulunanlari, 8000 IU/mL’i saglayan

Drisdol veya Calciferol oral soliisyonlaridir.

2) 12 ay ve iizerindeki ¢cocuklarda 2000 IU/giin 6-12 hafta boyunca, ardindan ise
profilaktik 600-1000 IU/giin verilmektedir. Alternatif bir yaklasim ise, 6 hafta boyunca
haftada 50.000 IU ile tedavi vermektir ve ardindan profilaksi dozu verilmektedir.**
Haftalik rejim icin toplam D vitamini dozu daha yliksek miktarda olsa da, bu yaklasimin
birka¢ denemede etkili ve giivenilir oldugu bildirilmistir.*> D vitamini metabolizmasin
etkileyen ilaglar kullananlar, obezite ve emilim bozuklugu hastaliklar1 i¢in daha yiiksek
dozlar verilebilmektedir (bu rahatsizliklar1 olmayan g¢ocuklardan iki ila ii¢ kat daha
yiiksek; dolayisiyla giinliik 6000 IU). Cok daha yiiksek dozlar ise kistik fibroz gibi

durumlarda gerekebilmektedir.86
Biraz daha yiiksek tedavi dozlarina rasitizmi olan ¢ocuklarin ihtiyaci vardir:
1) 12 aydan 12 yasa kadar ¢ocuklar 3000 ile 6000 IU/giin
2) >12 yas, 6000 IU/giin.

Riketse ait klinik bulgularin oldugu veya parathormon (PTH) diizeylerinin yiiksek
bulundugu olgularda “a¢ kemik sendromu’’nun gelismesini engellemek i¢in D vitamini
tedavisi boyunca kalsiyum destegi gerekmektedir. Ayrica D vitamini tedavisi ile olusan
hipokalseminin Onlenmesinde de etkili olmaktadir. Genellikle 10-15 giin siire ile
kalsiyum tedavisi ile 30-75 mg/kg/giin dozunda elementer kalsiyum (2-3 doza
boliinerek) seklinde verilmektedir. IV kalsiyum tedavisi ise semptomatik hipokalsemisi
olanlara gerekebilmektedir. Kalsitriol, ancak agir D vitamini eksikligi ile birlikte agir
semptomatik hipokalsemi var olanlarda (20-100 ng/kg/giin dozunda ve IV kalsiyum
glukonatla birlikte) verilmektedir; yoksa dnerilmemektedir.®” Riketsli olgularda klinik
ve radyolojik olarak diizelme ile iyilesmenin kanit1 olarak serum ALP diizeylerinde
diisme, fosfat ve kalsiyum diizeylerinin normale gelmesi olarak degerlendirilmektedir.
Serum 25(OH)D diizeyleri >20 ng/ml olan bebek ve ¢ocuklara, D vitamini eksikligine
ait bulgular veya onemli risk faktorleri olmadig: stirece gogunlukla replasman tedavisi

verilmemektedir.
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23 Makro ve Mikro Besin Ogeleri

Down sendromlu bireylerin yag ve protein alimlarinin ihtiyagtan fazla oldugu
karbonhidrat (polisakkarit) alimlarinin ise 6énerilenden az oldugu bildirilmistir.® Down
sendromlu anaokulu ¢ag1 ¢ocuklarinin besin tiiketimlerinin incelendigi ¢alismada daha
az balik, meyve, siit, sebze ve yumurta tiiketimi; daha ¢ok kirmizi et, seker, hayvansal
ve bitkisel yag tliketimi rapor edilmistir. A ve C vitaminlerinin viicuda alimi, az meyve
sebze tiiketimi nedeniyle smirlanmaktadir.” Ozellikle siit igmeyen okul ¢agindaki DS’li
cocuklarin Fe ve Ca alimlarmmin az oldugu rapor edilmistir. Basit karbonhidrat
tiiketimlerinin yiiksek olmasindan dolay1 insiilin direncine egilimleri fazladir.® Down
sendromlu bireylerde yapilan bir c¢alismada serumda immiinoglobulin G ve A
antikorlarinin yiikseldigi ve c¢dlyak hastaligi ile besin alerjisine yatkinlik oldugu
bildirilmistir.*® D vitamininin gérevlerinden olan kemik kiitle korunumunda ve
immiinoregiilator gorevi Ustlenip DS’li bireylerin %45,2°’sinde D vitamini eksik
bulunmustur. Azalmis giinese maruziyet, azalmis immiinite ve azalmis sosyal yasam
nedeniyle D vitamini eksikligi riski ok artmistir.® Down sendromlu bireylerde kemik
yogunlugu yas artmasiyla beraber normal bireylere oranla daha hizli azalmaktadir. 7-12
yas DS’li ¢ocuklarda kemik yogunlugunun arttirilmasi i¢in diizenli fiziksel aktivite
yapilmas: disinda buna ek olarak 400 IU/giin D vitamini ve Ca destegi yapilmasi
onerilmektedir. Kalsiyum, fiziksel aktivite artis1 ve D vitamini ile kalp hastaliklar1 ve

demans gelisimi de engellenmektedir.*

Down sendromlu bireylerde homosistein
diisiikliigli veya yiiksekligi izlenebilmektedir. Homosistein yiiksekligi DS’1i bireylerde
B1», folik asit (By) ve Bg eksikliginden kaynaklidir ve 6zellikle folik asit eksikligi rapor
edilmistir.® Beta sistatiyonin sentaz enzimi aktivitesi DS olan bireylerde artmistir ve bu
enzim metilasyon dongiisiinde yer alan 21. kromozomda kodlanmaktadir. Artmis olan
beta sistatiyonin sentaz enzimi ile metionin ve sistein yiiksekligi, S-adenozil metionin,
homosistein ve S-adenozil homosistein diisiikligi izlenmektedir. Bu nedenle

metioninden fakir diyet uygulanmasi gerektigi rapor edilmigtir.”">

Metabolik dengeyi
korumak icin gerekli mikrobesinler, karmasik metabolik gérevleri mevcuttur: Fe ve eser
elementler Se, Zn ve Cu koenzimler olarak hareket ederken, A, C ve E vitaminleri
serbest radikal temizleyicileri olarak hareket etmektedirler. Eksiklikleri veya asiri

fazlaliklar1 hiicre hasarma neden olabilirler.”

24



2.4 Eser Elementler Mineraller

Bu mikrobesinler yasam igin kii¢ciik miktarlarda gerekmektedir. Dogal elementler
olan minerallerin kaynagi besinlerin bir bileseni halini almis olan deniz sular1 ya da
mineral tuzlarinda ¢ozilinerek deniz canlilarinin yapisinda ve toprakta bulunurlar. Giinde
100 mg’dan daha yiiksek miktarda gerekmekte olan ve dokularda g/kg diizeylerinde
makroelementler bulunur. Makroelementler oksijen (O), hidrojen (H), azot (N) ve
Karbon (C); proteinler, karbonhidratlar, niikleik asitler ve lipitlerin yap1 tast olarak
bulunurlar. Makromineraller klor (Cl), potasyum (K), sodyum (Na), kalsiyum (Ca),
magnezyum (Mg), kiikiirt (S) ve fosfor (P) insan viicudunda bulunanlaridir. Eser
elementler ise giinde 100 mg’dan daha az miktarda gerekli olan ve dokularda mg/kg
diizeylerinde bulunurlar. Selenyum (Se), molibden (Mo), ¢inko (Zn), demir (Fe), krom
(Cr), bakar (Cu), kobalt (Co), iyot (I) ve mangan (Mn) eser elementlerdir. Giinde 100 pg
kadar1 gerekli olan ve dokularda pg/kg diizeylerinde bulunanlar ise ultra eser
elementlerdir. Ultra eser elementlere 6rnek olarak lityum (Li), nikel (Ni), kadmiyum
(Cd), kursun (Pb), arsenik (As), silisyum (Si), kalay (Sn), stronsiyum (Sr), vanadyum
(V), bor (B) ve brom (Br) sayllrnak‘[adlr.94 Esansiyel elementin tanimi ise yeterli
miktarda alinmayan bir element organizmada bir fonksiyon bozuklugu olusturmasi
durumunda ve sadece o elementin fizyolojik miktarlarda alinmasi ile bu bozuklugu
ortadan kaldirmasi veya Onlemesi olarak tamimlanir. Fonksiyonlar1 ve yetersizlik
belirtileri tanimlandig1 i¢in selenyum, ¢inko, bakir, demir, kobalt, iyot ve molibden
esansiyel oldugu kesin olarak gosterilmis olan eser elementlerdir. Bor ve kromun
yetersizlik belirtileri tanimlanmis, ancak fonksiyonlart belirlenememektedir. Manganin
fonksiyonlar1 ise belirlenmis ancak yetersizlik belirtileri tanimlanmamistir. Deneysel
calismalara dayanilarak esansiyel olduklar1 diisliniilen silisyum, nikel, arsenik ve
vanadyum Ornek verilebilir. Kursun, stronsiyum, kadmiyum, kalay ve brom ile ilgili

bilgiler ise celiskilidir.***

Biyokimyasal parametreleri incelenen DS’li bireylerin besinlerle Se, Zn, ve Cu
alimlari yeterli olsa dahi serumda eksikligi gozlenebilecek minerallerdendir.”® Cu ve Zn
eksiklikleri eritrositlerdeki Cu- Zn igerikli siiperoksit dismutaz artisindan kaynakli

oldugu rapor edilmistir. Baska bir neden olarak DS’li bireylerde Fe eksikligi mevcut
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oldugunda Fe yerine Zn protoporfirin'e baglanmasiyla Zn protoporfirini olusturacagi ve
béylece eritrosit Zn'de artisa sebep olacagi rapor edilmistir.”” Marin ve ark. DS’li
bireylerin besin durumlarini inceledikleri ¢calismada artan ksantin oksidaz ve siiperoksit
dismutaz {iretimi ile de trik asit artisina neden oldugu, DS’li bireyde artan serum tirik
asit seviyelerinin hiperinsiilinemi nedenli olabilecegi de bildirilmistir. Down sendromlu
bireylerde artan oksidatif stres i¢in antioksidan bilesenler olan E, C ve beta-karoten
vitaminleri ile Se, Zn minerallerine ekstra ihtiyag duyulmakla birlikte DS’li bireylere
ozgii eklenti antioksidan miktarlar1 kilavuzlarda yoktur.”® Zn eksikliginde hatali DNA
onarimi, yaslanma, immiin yetmezlik, gecikmis biiylime ve tiroid disfonksiyonunun rolii
mevcuttur.®® Tiroid disfonksiyonu olan DS’li bireylerin diyetlerine eklenen Zn ile
istahlarinda artma rapor edilmistir.”? Insiilin benzeri bliylime faktorii 1 (IGF-1)
karacigerde liretilerek somatik biiyiimeyi ve hiicre ¢ogalmasini saglar. Down sendromlu
bireyde Zn ve IGF-1 eksikliginin biiyiimede geriliklere neden olabilecegi rapor
edilmistir. Zn eksikliginde; Zn verilmesi sonucu IGF-1 seviyeleri, istah, bagisiklik ve
biiyiime hizlar1 artmaktadir.”” Down sendromlu kisilerde amino asit profili farklidir;
serumda serotonin, serin, gamma-aminobiitirik asit ve glutamat seviyeleri diisiik, sistein
ve lizin ise artmistir.'® Yapilan calismalarda DS’li kisilerde 6zellikle C, Bg ve A

vitamini, Zn, Ca, Fe, folat ve Mg eksiklikleri rapor edilmistir.*'"'

24.1 Cinko

Demirden sonra en biiylik 6neme sahip ve insanlar ile hayvanlarin biiyiimeleri ve
saglikli olmalar1 i¢in gerekli biyoelement ¢inkodur. Bakir, demir gibi diger gecis
metallerinin eslik ettigi oksidorediiksiyon reaksiyonlarmma katilmaz ¢ilinkii biyolojik
sistemlerde sadece 2" degerlikte bulunmaktadir. Siit, siit iiriinleri, et gibi proteinlerden
zengin besinlerde bol miktarda ¢inko bulunur. Bitkisel besinlerde de bulunmakla
birlikte, tahil ve bitkilerin yapisinda bulunan seliiloz, fitatlar (inositol polifosfatlar) ve
diger lifler emilimini azalttig1 i¢in ¢inkonun biyoyararlanimi bunlarda diisiiktiir. Cinko
ithtiyact giinliik 15 mg kadardir. Cinkonun besinlerle alinan biiyiik kismi1 ¢inko tasiyan
ligandlar araciligiyla aktif transportla jejunum ve duodenumun proksimal kismindan

emilmektedir. Demir, bakir, fosfor ve kalsiyum igerigi yiiksek besinler ¢inko emilimini
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azaltmaktadir, proteinden zengin besinler ise ¢inko emilimini arttirdig

vurgulanmaktadir.*

Cinko dolagimda %60°1 alblimine, %40 kadar1 a2- makroglobuline, az bir kismi1
da serbest amino asitler ve transferine baglanarak taginmaktadir. Viicuttan atilimi ise
baslica diskiyla (pankreas salgilari nedeniyle), az miktarda da idrar ve safrayla
olmaktadir. Insan viicudunda toplam 1,4-2,3 gr kadar ¢inko bulunmaktadir ve
bulunduklar1 yerler ise basta prostat bezi, sindirim kanali, karaciger, semen, bobrek, kas,
deri, sag, kemik ve retinadadir. Viicuttaki ¢inkonun ise %70 kadar1 kolaylikla mobilize
edilemeyen ¢inko havuzu (sabit fraksiyon) halinde kas, kemik ve deride bulunmaktadir.
Eritrositlerin de ¢inko konsantrasyonu nispeten yliksek oldugu rapor edilmistir ¢iinkii
eritrositlerde, siiperoksit dismutaz (SOD) ve karbonik anhidraz gibi cinko igeren

enzimlerin miktar1 fazladir.**

Cinko (Zn), siiperoksit dismutaz enziminin 3-D yapisini stabilize etmektedir.'”
Baz1 c¢aligmalar, DS varliginda Zn metabolizmasimin degismekte oldugunu ve
plazmadaki bu eser elementin eksikliginin, genellikle DS’de bulunan metabolik

degisikliklerle iliskili olabilecegini gostermektedir.'®

Bazi calismalarda Zn/Cu siiperoksit dismutaz aktivitesi, DS’li hastalarin plazma
ve eritrositlerinde yaklasik %50 artis gérﬁlmﬁstﬁr.104’105 Bazi arastirmacilar i¢in, DS’li
hastalarin siiperoksit dismutaz aktivitesinde gosterilen degisiklikler, olasilikla ilave bir
21 kromozom bulunan hastalarin hiicrelerinde bu enzim i¢in gen ekspresyonundaki

artistan kaynaklanmakta oldugunu gostermislerdir.'®

Cinko minerali, enerjik metabolizmaya ve gen ifadesinin diizenlenmesine katkida

107
bulunur.

Ek olarak, antioksidan sistemde yer alan (0rn., siiperoksit dismutaz)
enzimlerin kofaktorii olarak da gdrev yapan ¢inko, membran stabilitesine de katkida

bulunur ve lipid peroksidasyonunun azalmasina yardimer olmaktadir.'®
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24.2 Selenyum

Tahil ve deniz iriinlerinde yiiksek konsantrasyonda, ette daha diisiikk oranda,
proteine bagli selenometyonin, selenosistein gibi selenosiilfit, seleno-aminoasitler ve
civaya bagli olarak selenyum halinde bulunmaktadir. Besinlerle alinmakta olan
selenyum miktari, besinlerin protein ve topragin selenyum icerigiyle dengede
olmasindan dolay1 giinliilk alinmasi gereken miktari, o cografi bolgedeki topragin
selenyum igerigine gore yapilmalidir. Besinlerle alinan selenyumun %40 civari

bagirsaklardan emilmektedir, fazlasi ise viicuttan idrarla uzaklastirilir.”*

Selenyum, selenosistein halinde iyodotironin deiyodinaz, tiyoredoksin rediiktaz ve
glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzimlerinin yapisinda bulunmaktadir. Bir amino asit
olan selenosistein, sisteine yapica benzer, tek farki siilfiir yerine selenyum icermekte
olmasidir. Selenosisteinin genetik bir kodu yoktur ve biyolojik sistemlerdeki diger
amino asitler gibi kodlanmamaktadir. Bitis kodonu olan UGA kodonu normalde
selenosisteini kodlamaktadir. Selenosistein kodonu, yapisinda selenosistein igeren
enzimlerin sentezi sirasinda selenosisteine 6zgii tRNA araciligiyla mRNA’daki kodon
modifikasyona  ugramasi  sonucu  olmakta, kullanilmakta ve  sentezler

gergeklesmektedir.94

Selenyum fazlaliginda en belirgin bulgu sa¢ ve tirnaklarin dokiilmesidir. Deri ve
sinir sistemi lezyonlar1 ve dis bozukluklar1 olusur. Diisiiklere yol agabilir ancak

teratojenik etkiye ait delil yoktur.'”

Selenyum eksikliginde kardiyovaskiiler hastaliklar (en tipik ©Ornegi Keshan
hastaligidir), iskelet kas1 tutulumu (miyotonik distrofi, Duchenne tipi miiskiiler distrofi),
karaciger nekrozu, yetersiz gelisme, katarakt, pankreatik hasar, hemolitik anemi,
Glanzmann trombastenisi gibi kan hastaliklari, periodontal hastalik, kistik fibrozis,
alkolik siroz, lejyoner hastalifi ve norolojik dejeneratif hastaliklar gibi cesitli
hastaliklarin ~ risklerinde artis s6z konusu olmaktadir. Selenyumun diisiik
konsantrasyonlarinin kanser riskini arttirdigi, suplementasyonun kanser riskini azalttigi
ya da fazla miktarlarinin kanser riskini arttirdig1 bildirilmistir. Bacak tlserleri olanlarda

da selenyum degerleri diisik bulunmustur.'®'8
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2.5 B12 ve Folat

2.5.1 Folat

Folat ve metil eksikliginin in vivo olarak anormal gen ekspresyonu, bozulmus
sekresyon, kromozomal instabilite ve DNA iplik¢ik kirilmalart ile iliskili DNA
hipometilasyonu ile sonu¢landigma dair bulgular mevcuttur.'” Metionin déngiisiinde
bir ara madde olan homosistein, DNA dahil her tiirlii transmetilasyon reaksiyonu i¢in

metil gruplari tiretmektedir.'*

Folik asidin B12 vitamini ve ¢inko minerali ile birlikte ¢alistigini ve C vitamininin
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emilmesini sagladigimi belirtmekte fayda da vardir.”~ Homosisteinemili hastalarda

verilen yiiksek dozlarda folik asit ve vitamin Bj,'nin homosistein diizeylerini normale

getirmek igin basarili oldugu goriilmiistiir.'*

Tek karbonlu birim dongiisiiniin bilinen biyobelirtecleri olarak folik asit (FA), B2
vitamini (VBj;) ve homosistein (Hcy) vardir. VB, ve FA, homosisteinin metionin
olusturmasinda remetilasyonunda onemli rol oynamaktadir.'” Metionin ise DNA
metilasyonu veya protein sentezi dahil olmak iizere cesitli metilasyon yollarinda bir
metil donorii olarak gorev yapan S-adenozil metionine (SAM) daha fazla doniismek

icin kullanilan temel amino asittir.'**

Folat, DNA sentezinde Onemli bir rol oynamakta, birgok tiimérde kanser
gelisiminde olast bir mekanizma olarak kapsamli bir sekilde arastirilmaya c¢alisilan ve

125129 polat ve kanser riski arasindaki iliski

suda ¢Oziinen temel bir B vitaminidir.
belirsizligini korumakta olup, bazi denemeler pozitif iliskiler gosterirken, bazilari
negatif korelasyon gostermis veya hi¢ korelasyon gostermemislerdir.'”'*® Benzer
sekilde B, vitamini (kobalamin), hiicre boliinmesi i¢in gerekli ajanlardan biridir ve
anormallikleri, 6zellikle yiiksek seviyeleri, solid kanserler de dahil olmak iizere bir¢ok

< -133
nedene baglanmugtir.**"

Folat, suda ¢oziinen 6nemli bir vitamindir ve yesil yaprakli sebzelerde, gidalarda,

ozellikle meyvelerde, karacigerde dogal olarak bulunur.'**'*> Giiglendirilmis gidalarda
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ve takviyelerde bulunan sentezlenmis folatin formu olan folik asit, dogal olarak olusan
folata gore daha yiikksek bir biyoyararlanimi mevcuttur. Folat, bircok metabolik
sistemde, 0zellikle piirin ve pirimidin sentezi, eritropoez siireci ve niikleoprotein sentezi
icin ¢esitli koenzimlerin olusumu ig¢in gerekli oldugu icin, dogustan anomalileri,
ozellikle noral tiip kusurlarini 6nlemek i¢in tahillara konulmaktadir."** By, vitamini gibi
folat, RNA ve DNA sentezi i¢in karbon kalintilarinin saglayicis1 gorevini de

iistlenmektedir. Folik asidin gii¢lii formu ise tetrahidrofolattir.
Son aragtirmalardan bazilarinda folik asit eksikliginde goriilen durumlar:

1) Folat eksikligi ile yliksek homosistein (arterioskleroz riskinin artmasi i¢in bir

belirteg) arasinda bir baglant1 s6z konusu olabilir.

2) Hiperhomosisteinemi folik asit ile diizeltildiginde inme riskinin azaldigi
bildirilmistir.
3) Hamilelik sirasinda folik asit takviyesi ile ndral tiip defekti insidansinda azalma

gOriilmiistiir.

4) Hamilelikte goriilen folik asit eksikligi, diyabetle iliskili dogustan anomali ve

otizm riskini artirabilmektedir.
5) Folik asit takviyesi ise kanser riskini artirabilir.

Folatlar hidrofilik molekiiller olup biyolojik zarlardan tek basina difiizyonla
gecememektedirler. Bu nedenle memeli hiicre ve dokularina karmasik membran
transport sistemleri sayesinde gegebilmektedirler. Folatlar genetik ve fonksiyonel olarak
farkli olan transport sistemleri kullanmaktadirlar. Bu transportlar FR (Folat Reseptor),
PCFT (proton- coupled folat transporter) ve RFC1 (Azaltilmis Folat Tasiyicisi)’dir.
Aralarinda en iyi ve en ¢ok karakterize edilip eksprese olan1 RFC1 transportudur.'*®
RFC1 genel olarak genis bir ekspresyon paterni gosterirken, ek folat alim sistemlerinin
ekspresyonlar1 belirli dokularla siirli kalmaktadir. Bu nedenle RFC1 memeli hiicre ve

dokularinda folat kofaktdrlerinin kandan hiicre i¢ine alinmasinda major goérev alan

: .- 137
transport sistemidir.

Bazi arastirmacilar genetik ve cevresel faktorlerin yani sira diyetsel faktorlerin 21.

kromozomun iki ciftini tastyan yumurtalarin olugsmasi arasinda karisik bir baglanti
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oldugunu soOylemektedirler. Bu aragtirmacilara gore folat metabolizmasinin DS
riskindeki roliinde diger bir karisiklik folat tasiyicilari olan SCL19A1 ve RFC1 ve CBS
genlerinin rolii mevcuttur. Bu genlerin trizomilerinin folat ihtiyacini arttirabilecegi ve
DS’li  fetlislerin  olusmasina sebep olabilecek  sonuglar  dogurabilecekleri

distiniilmektedir. 138-142

Memelilerin hiicre ve dokularinda kandan hiicreye folati tasiyan en onemli
transport molekiilleri azaltilmis folat tagiyicilar1 olmakla beraber folat tasiyicilarinin kan
beyin bariyerini gegcisi, bazolateral membrandan renal tiiplere transportlari ve folatin

bagirsaktan emilimi gibi énemli gérevleri mevcuttur.'*

2.5.2 By, vitamini

B, vitamini (kobalamin), suda ¢6ziinen bir vitamin olmakla beraber siit, kirmizi
et, ve yumurta gibi sadece hayvansal iriinlerden elde edilir. Terminal ileumda B,
vitamini emilimi i¢in gerekli olan bir glikoprotein olan intrinsik faktor, midede parietal
hiicreler tarafindan iretilmektedir. B, vitamini intrinsik faktor ile baglanarak
enterositlere tasinmaktadir. Enterositlerde transkobalamine baglanarak portal sistemle
karacigere tasinir ve karacigerde depo edilmektedir.'** By, vitamini bir kez absorbe
edildiginde, miyelin, DNA ve yag asitleri sentezinde yer alan enzimler i¢in bir kofaktor
olarak kullanilmaktadir. Sonu¢ olarak ise B, vitamini eksikli§i norolojik ve
hematolojik ve semptomlara yol agabilmektedir. B, vitamini karacigerde fazla
depolanir; fakat B, vitamininin uzun siire emilemedigi durumlarda (6rn., intrinsik
faktor eksikligi, diyet yetersizligi, malabsorbsiyon), karacigerdeki depolar tiikenir ve

eksiklik meydana gelmektedir.'*"'*’

Plazma vitamin Bi,; iki plazma proteini olan transkobalamin (%?20’si) veya
haptocorrine (%80’1) baglanmaktadir. Transkobalamin vitamin Bj;’nin hiicre igine
alinmasi i¢in gerekli olan bir transport proteinidir fakat haptocorrinin gérevi heniiz net
olarak bilinmemektedir.'** Spesifik membran reseptérleri ise transkobalamin ile vitamin

B> kompleksini tanir ve bu sekilde vitamin B, hiicre i¢ine girmektedir.148

B vitamini eksikliginin 3 ana etiyolojisi vardir:
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1) Otoimmiin: Pernisiydz anemi, intrinsik faktore karsi antikorlarin iiretildigi
otoimmiin bir hadisedir. Bj;'nin terminal ileum tarafindan emilememesi nedeniyle

olmaktadir.

2) Malabsorbsiyon: Midedeki parietal hiicreler intrinsik faktor tirettiginden dolayz;
gastrik bypass ameliyat1 0ykiisii olan herhangi bir hasta, Crohn hastaligina bagli cerrahi
rezeksiyon gibi terminal ileumda herhangi bir hasar, ¢6lyak hastaligindan kaynaklanan
iltihaplanma veya tenya diphyllobothrium latum ile enfeksiyon gibi ince bagirsakta

baska hasarlar da B, vitamini eksikligine sebep olmaktadir.

3) Diyet Yetersizligi: Vitamin B, karacigerde fazla depolanir; bununla birlikte,
yaklasik ti¢ yil siki bir vegan diyeti uygulayan hastalarda ve diyet alimi eksikliginden

dolay1 By, vitamini eksikligi gelisebilmektedir.'*

B, vitamini metil kobalamin formunda iken, homosisteinin metionine
doniistiiriilmesinde kullanilan metionin sentaz enziminin kofaktorii olarak gorev
yapar.'*® Bu reaksiyonun bir yan iriinii olarak metiltetrahidrofolat, tetrahidrofolata
dontstiiriiliir. Tetrahidrofolat, DNA'nin pirimidin bazlarinin sentezinde kullanilir. B
vitamini eksikliginde homosistein metionine doniistiiriilemez ve bu nedenle
metiltetrahidrofolat da tetrahidrofolata doniistiiriilemez. Bunun neticesinde homosistein
seviyeleri birikir ve pirimidin bazlar1 olusamaz, bu da DNA sentezini yavaglatarak

megaloblastik anemiye sebep olur.

B, vitamini ayrica metilmalonil-CoA mutaz enzimi i¢in bir kofaktér olarak
kullanilmaktadir. Bu enzim metilmalonil-CoA'y1 siiksinil-CoA'ya doniistiirmektedir. B,
vitamini eksikligi olan hastalarda siiksinil CoA'ya donistiiriilemediginden dolay:
metilmalonik asit (MMA) seviyeleri birikmektedir. Yiiksek homosistein seviyeleri ile
birlikte yiiksek MMA seviyelerinin, bu hastalarda goriilen ndropati ve ataksi gibi
norolojik defisitler ile miyelin hasarina neden oldugu varsayilmaktadir. B, vitamini
folat/homosistein metabolizmasinda transmetilasyonda gorevli olan metiltransferaz
enziminin kofaktorii olan metilkobalaminin prekiirsorii olarak gorev yapar. Homosistein
remetilasyonu Bj, vitamini ve metiltetrahidrofolata sirasiyla koenzim ve kosubstrat

olarak ihtiya¢ duymaktadir.'™
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Total homosistein ile folat ve vitamin Be’nin giinliikk diyetle alimiyla ve vitamin
Bg, folat, vitamin Bj;’nin plazma konsantrasyonlari arasinda dogrusal ancak net
olmayan giiclii bir iliskisi oldugu gosterilmistir."”' Yapilan calismalarda hem folik asit
hem de Bj, vitamini deste8inin aglik plazma homosistein konsantrasyonlarini
diisirdiigii  gézlemlenmistir.””>'>*  Sik  gériilen transkobalamin TC 776 C>G

polimorfizmi prolinin arjinine doniisiimii sonucu vitamin B, metabolizmasini negatif

olarak etkilemektedir bu nedenle plazma homosistein seviyeleri artmaktadir.'®’

B, vitamini eksikligi, bebeklerde gelisme geriliginin nadir goriilen ancak tedavi
edilebilir nedenlerinden biridir. Gelismis iilkelerde bu eksiklik genellikle sadece anne
siitliyle beslenen, anneleri pernisiydz anemisi olup bilinmeyen veya vejetaryen olan
bebeklerde goriilmektedir ve dogumda bebekte diisiik B, vitamini depolarina ve anne
stitiinde yetersiz miktarda B, vitamini olmasina neden olur. By, vitamini eksikliginin
semptom ve belirtileri 2 ile 12 ay arasinda ortaya c¢ikmakta olup gelisme geriligi,
hipotoni, kusma, uyusukluk ve gelisimsel becerilerin durmasi veya gerilemesini
kapsamaktadir. By, vitamini ile tedavi edilen hastalar bu metabolik anormallikleri birkag

giin i¢inde hizl1 bir sekilde diizelebilmektedir.

2.6 Tam kan sayimi, Fe ve Ferritin

2.6.1 Tam kan sayim

Down sendromu, diger bireylere kiyasla nispeten daha yiiksek makrositoz
prevalansi (ortalama eritrosit hacmi biiylikliigli) dahil olmak iizere baz1 hematolojik
farkliliklara sahip olabilmektedir."**">” Makrositoz DS’de saglik sorunlar ile iligkili
olmasa da, bu popiilasyondaki kirmizi kan hiicresi indekslerini kullanarak demir

eksikliginin teshisine katkida bulunabilmektedir.'>*'>*

Dixon ve meslektaslar
tarafindan yapilan prospektif, tek sahali bir ¢calismada, DS’de demir eksikligi/demir
eksikligi anemisi (DE/DEA) prevalansinin genel popiilasyona kiyaslandiginda benzer
olmasina ragmen, bireylerin cogunda DE/DEA tanis1 goriilmiistiir. Tarama i¢in ise tek

basina kirmizi kan hiicresi indeksleri kullanilmustir."®
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Demir eksikligi, anemisi olsun ya da olmasin yasamin erken donemlerinde,
olumsuz ve uzun vadeli sonuglarla iliskilendirilmektedir."*'® Hem insanlarda hem de
hayvanlarda yapilan ¢alismalarda, erken demir eksikliginin davranigsal anormalliklerle

161
Ayrica

iliskili oldugu, noéronal fonksiyonu ve miyelinasyonu etkiledigi gosterilmistir.
uzun siireli takip calismalari ergenlik ve yetiskinlik doneminde davranis ve ruh
halindeki degisikliklerle iliskili, cocuklukta demir eksikliginin daha zayif bilissel isleve
sahip oldugunu gostermektedir.’”>'® Bu sebeple, tiim ¢ocuklar icin demir eksikligini
tanimlamak ve tedavi etmek beyin gelisiminin erken bir asamasinda ¢ok O6nemli bir

durumdur.

Demir eksikligi anemisi tipik olarak genel popiilasyonda hematokrit veya
hemoglobin taranarak saptanmaktadir ve DEA hemoglobin degerleri 11,0 gr/dL'den

(110 gr/L) az olarak tanimlanmaktadir.'®?

Hemoglobin, genel popiilasyonda DEA'nin
saptanmast i¢in zayif ozgiilliige fakat iyi bir duyarliliga sahiptir ve DEnin altta yatan
neden olup olmadigini belirlemek icin retikiilosit, hemoglobin konsantrasyonu ve serum
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Down sendromlu

ferritin ile daha fazla degerlendirme yapilmasi gerekmektedir.
cocuklarda, mevcut saglik rehberleri dogumda tam kan sayimi (CBC) yapilmasini ve
DE/DEA i¢in ek risk faktorii olmayan cocuklar i¢in hemoglobin seviyelerinin
taranmasin1 (6rnegin, diisiik diyet demir alimi) 6neride bulunmaktadir. Hemoglobin
seviyeleri 11,0 gr/dL'den diisiik oldugunda veya risk faktorleri mevcut oldugunda veya

ferritinin daha fazla degerlendirilmesini 6nermektedir.™

Hart ve meslektaslarinin yaptig1 ¢alismada yazarlar, Down sendromunda DE ve
DEA saptanmasinda biyokimyasal ve kirmizi kan hiicresi indekslerinin yararini
amaglamaktadir.'® Kirmizi hiicre dagilim genisligi (RDW) ile ferritin veya transferrin
doygunlugu (TS) ylizdesi kombinasyonunun %100 duyarliligi vermekte oldugu ve
ferritin ile birlikte RDW'nin DE/DEA i¢in en yliksek ayirt edici faktor olduklarini
gosterdiler. DE tespiti i¢in tek basina hemoglobin yerine Down sendromlu 1 yasindan
biiyiik cocuklar i¢in rutin olarak tam kan saymmi ve ferritin alinmasi gerektigi kanisina

vardilar.
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2.6.2 Ferritin

Serum ferritin, viicut demir depolarin1 yansitan akut faz proteinidir. Karaciger
hastaligi, otoimmiin hastalik, bobrek yetmezligi, enflamasyon, enfeksiyon ve oksidatif
stres gibi durumlarda konsantrasyonlarmi artirabilir.'®'®® Bu bozukluklar, serum
ferritin diizeylerini 1500 pg/L'nin iizerine ¢ikarabilmektedir.'®’ Ayrica, beslenme ve
metabolik durumlar, serum transferrin konsantrasyonlarini da diistirebilmektedir, bu
durum ise transferrin satiirasyonunun yaniltici sekilde hafif ylikselmesine neden

olabilmektedir'®®

2.6.3 Demir

Dixon ve ark. bir akademik kurumda yaslar1 1 ila 18 arasinda degisen DS’li 114
hastay1 incelemisler ve genel pediatrik popiilasyona benzer sekilde hastalarin %10'unda

DE ve hastalarin %3'iinde DEA bulmuslardlr.15 8,169

Viicudun ¢oklu biyolojik fonksiyonlart i¢in demir gereklidir. Hiicre
regiilasyonu/proliferasyon, miyoglobin, DNA sentezi, mitokondride elektron taginmasi

ve hemoglobin sentezi igin demir gereklidir.'”

Viicut demirinin yaklasik {icte ikisi dolagimdaki eritrositlerde hemoglobinin bir
parcasi olarak bulunmaktadir, kalan demir ise depo formunda (karaciger, kemik iligi
vb.), miyoglobinde ve c¢esitli fizyolojik fonksiyonlarda yer alan bir¢ok enzimde

171
mevcuttur.

Diinya ¢apinda en yaygin beslenme eksikligi demirdir ve diinya ¢apinda tahmini 2
milyar insan arasinda aneminin ise en yaygimn nedenidir.'”> 0-5 yas arasindaki ocuklar

ve lireme ¢agindaki kadinlar 6zellikle demir eksikligi agisindan risk altindadir.

Anemi olmaksizin demir eksikligi i¢in iyi belirlenmis tani kriterleri olmadig1 ve

semptomlar belirsiz oldugu i¢in kolaylikla gozden kagabilmektedir. Anemi
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semptomlarina benzer semptomlarla basvuran ve ferritin diisiikliigii olan, normal tam

kan sayimi1 olan hastalarda kronik demir eksikliginden siiphelenmelidir.'”?

Viicuttaki demirin ¢ogunlugu eritrositlerde bulunmasindan dolayr herhangi bir
bolgeden kanama demir eksikligine neden olabilmektedir. Bu durum gelismis iilkelerde
demir eksikliginin en sik nedenidir. Yetersiz diyet alimi ise gelismis iilkelerde nadirdir.
Diyet demirinin iki formu mevcuttur; Hayvansal kaynaklarda bulunan hem demiri,
viicut tarafindan bitkisel kaynakli gidalardan alinan hem olmayan demire gore daha
kolay absorbe olmaktadir. Zayif sosyo-ekonomik duruma sahip kisiler,
vejetaryenler/veganlar ve dengeli beslenmeyen yaglilar demir eksikligi gelistirmeye
egilimli olanlardir. Yeni yiirlimeye baglayan ¢ocuklarda asir1 siit veya meyve suyu
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alimi, uzun siire biberonla beslenme ve atistirma demir eksikligine neden olur.

Demir homeostazinin korunmasi, emilim ve demir kayiplari dengesi yoluyla
gerceklesmektedir. Ince bagirsakta demir emilimi, viicuttaki demir igeriginin birincil
diizenleyici faktoriidiir. Demir, iki degerlikli metal tasiyict (DMT1) araciligiyla
enterositler tarafindan iki degerlikli bicimde emilmektedir. Bir kez emildiginde, viicut
depolar1 da yeterliyse ferritinde sekestre edilir. Demir seviyeleri diisiik oldugunda ise,
demir ferroportin tarafindan transferrine baglanir. Transferrine yiiklendikten sonra
demir, metabolizma i¢in hiicrelere tasimir. Hepsidin ise ferroportini inhibe eden ve
demirin dolasima emilimini azaltan bir peptittir.'”> Demir, transferrin, transferrin
reseptoriine (TfR) baglandiktan sonra hiicrelere girer. Demir seviyeleri ayrica, demir

diizenleyici proteinler 1 ve 2 (IRP1 ve IRP2) tarafindan kontrol edilir.'”®

Demir eksikligi i asamada goriiliir. Birinci asamada, demir depolar1 diisiiktiir
veya yoktur, ancak serum demir konsantrasyonu normaldir. Ikinci asamada, ferritin
diisiikliigiine ek olarak transferrin doygunlugu ve serum demiri azalmistir. Ugiincii
asama, demir depolarinin tilkenmesi ve serum demir ve transferrin doygunlugunda bir
azalma ile birlikte hemoglobinde bir diisiis ile gosterilmektedir.'”” Mutlak demir
eksikligi, serum ferritininin 30 ng/ml'den az olmast durumunda tam
konmaktadir.'”*'*!'" Hemoglobin, viicut demirinin 6nemli bir yiizdesi tikkenene kadar
diismemektedir. Bu nedenle, normal hemoglobin demir eksikligi tanisin1 diglamaz.

Ferritin <15 pg/l seviyeleri, yiiksek bir demir eksikligi olasiligimni éngormektedir.'™
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Semptomlarin ¢ogu, genel halsizlik, azalmis egzersiz kapasite, sinirlilik, bas
agrilar1, yorgunluk, zayif konsantrasyon ve eforla nefes darligini icerebilir ancak
bunlarla sinirli degildir. Pika, bu hastalarin yaklasik yarisinda goriiliir ve pagofaji (buz

arzusu) demir eksikligi icin oldukea spesifik bir bulgudur.'®!

Hastalarda disfaji, kirilgan
tirnaklar, huzursuz bacak sendromu, agiz kurulugu ve sa¢ dokiilmesi Oykiisii

olabilmektedir.

Fizik muayene normal olabilir veya atrofik glossit, cheilosis, kuru cilt, kirilgan
tirnaklar, koilonisi (kasik seklinde tirnaklar), sa¢ dokiilmesi ve solukluk ortaya

cikarabilir. Kardiyak oskiiltasyonda sistolik iifiiriim duyulabilir.'”
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirmanin Ozellikleri

Bu calisma prospektif gozlemsel bir anket calismasi olarak planlandi.
Calismamiza Cukurova Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik kurul
onay1r alinarak baslandi. Bu tez, Cukurova Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Koordinasyon Birimi tarafindan TTU-2021-14335 nolu proje olarak desteklendi.
Calismamiza 0-1 yas araliginda Down sendromu tanisi almis 53 ¢ocuk ile benzer yas ve

cinsiyette 50 saglikli cocuk dahil edildi.

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 boliimlerine
basvuran ve calismaya dahil edilen Down sendromlu infantlarin sosyodemografik
Ozellikleri (cinsiyet, yas dagilimi, dogum agirligi, annenin yasi, annenin Ogrenim
durumu, anne ¢alisma durumu, babanin yasi, babanin 6grenim durumu, baba ¢alisma
durumu, kardes sayisi, ailenin gelir durumu), beslenme aliskanliklar1 yiiz yiize anket
yontemi ile sorgulandi. Down sendromlularin viicut dlgiilerinden elde edilen persentil
verileri Down sendromlu ¢ocuklar i¢in olusturulmus persentil egrilerinden elde edildi.”
Uygulanan anket Ek-2’de sunuldu. Mineral ve vitamin diizeyleri (25-OH vitamin D3,
vitamin B,, folat, demir ve minerallerden ¢inko ve selenyum) ve hemogram degerleri

tetkik edildi ve veri takip formuna kaydedildi.

Saglam cocuklar ise Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Sosyal Pediatri Saglam
Cocuk boliimiine bagvuran herhangi bir hastalifi olmayan saglikli infantlardan seg¢ildi.
Saglam cocuklarin ailelerine de hasta grubuna uygulanan anket yiiz ylize yontem ile
uygulandi. Calismaya dahil edilen tiim katilimcilardan yaklasik 5 ml kan 6rnegi alinarak
laboratuvara gonderildi. Selenyum ve ¢inko degerleri Ozel Deren Laboratuvarindan

hizmet alim1 yoluyla calisildi.
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3.2 istatistiksel Analiz

Cinko diizeyleri arasindaki etki biiyiikligiini (1,23, farkli dl¢glim yerlerine gore en
diisiik deger) %5 hata ve %80 giigte anlaml1 bulacak 6rneklem biiyiikliigli grup basina
en az 15’er hasta (%80 giicte 12’ser hasta) olarak ve selenyum diizeyleri arasindaki etki
biiyiikliigini (0,60, farkli 6l¢iim yerlerine gore en diisiik deger) %5 hata ve %80 glicte
anlamli bulacak Orneklem biiyiikliigli grup basina 45’er hasta olarak belirlendi. Bu

sebeple bu calisma i¢in grup basina en az 45’er hasta alinmasina karar verildi.

Istatistiksel analizde SPSS 25.0 siiriimii kullamildi. Calismamizda yer alan
degiskenlere iligskin tanimlayic istatistikler, kategorik degiskenlerde frekans ve yiizde;
stirekli degiskenlerde ise ortalamatstandart sapma minimum, maksimum ve ortanca
olarak rapor edildi. Normallik varsayimlar1 Shapiro-Wilk testi sonuglarina gore
incelendi. Normal dagilim gostermeyen gruplarda ikili gruplarin karsilagtiritlmasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. ikiden fazla olan gruplarin karsilastirilmasinda ise
Kruskal-Wallis testi Kullanildi. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ise ki-kare
testi ve Fisher exact test kullanildi. Bu degiskenlerin gosteriminde ortanca, minimum ve
maksimum degerleri gosterildi. Calismamizda yer alan tiim testlerde anlamlilik diizeyi

i¢cin p<0,05 sart1 arandi.
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4. BULGULAR

Calismamiza 53 Down sendromu ve 50 saglikli kontrol olmak iizere toplam 103
katilimcr dahil edildi. Calismamiza dahil edilen 53 Down sendromlu hastanin 39’unda
(%73,6) ek kardiyak hastalik oldugu ve 18 (%33,9) hastanin ise kardiyak nedenlerle
operasyon gecirdigi saptandi. Toplam 10 (%18,9) hastada ise endokrin hastaligin
oldugu tespit edildi. Dort hastada ek bir hastalik olmadigi gozlendi.

4.1 Down Sendromu ve Saghkh Kontrollerin Karsilastirilmasi

Calismamiza dahil edilen Down sendromu hastalar1 ve saglikli kontroller elde
edilen demografik ve klinik veriler agisindan karsilastirildiginda yas ve dogum kilosu
acisindan iki grup arasinda fark olmadigi goézlendi (p>0,05). Down sendromu olan
grupta kardes sayisinin, anne ve baba yasinin saglikli kontrollere gére anlamli seviyede
yiiksek oldugu saptandi (p=0,001; Tablo 3).

Viicut 6l¢iileri acisindan Her iki grup karsilastirildiginda Down sendromu olan gruptaki
cocuklarin viicut agirlig1 persentili diger gruba gore yiiksek ve bas gevresi dlgiimleri ise
saglikl1 kontrollere gore diisiik saptandi (sirasiyla p=0,049 ve p=0,002). Diger viicut
Olctimleri agisindan her iki grup arasinda anlamli fark olmadig1 saptand1 (p>0,05;
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Tablo 4)

Down sendromu olan hastalarin ortalama selenyum degerleri 62,1+15 pg/L iken
bu deger saglikli kontrollerde 62,8+19,5 pg/L olarak saptandi ve arada istatistiksel
acidan anlamli fark olmadig1 gézlendi (p=0,942). Cinko agisindan ise Down sendromu
olan hastalarin ortalama ¢inko degerleri 98,2+13,7 pg/dL iken saglikli kontrollerin
ortalama ¢inko degerleri 106,9+21 pg/dL idi. Saglikli kontrollerin ortalama ¢inko
diizeylerinin Down sendromu olan hastalara gore anlamli seviyede yiiksek oldugu
saptand1 (p=0,017). Vitamin Bj,, toplam demir baglama kapasitesi, ferritin ve vitamin
D3 degerleri agisindan iki grup arasinda fark olmadigi gozlendi (p>0,05). Folat ve demir
degerlerinin ise Down sendromu olan hastalarda saglikli kontrollere gore daha yiiksek

oldugu tespit edildi (p=0,042; Tablo 5).

Tablo 3. Down sendromu ve saghkl kontrollerin demografik ve Kklinik verilerinin
karsilastirilmasi

Down sendromu | Saghkh kontrol
(n=53) (n=50) P
Yas (ay)
Ortalama+Standart sapma 20+11 16,6+10,7
0,149
Ortanca 23 15
Minimum-maksimum 1-36 0-36
Kardes sayisi (n)
Ortalama+Standart sapma 3,7+2 2+1,1
0,001
Ortanca 3 2
Minimum-maksimum 1-11 1-5
Dogum haftasi (hafta)
Ortalama+Standart sapma 37,3+1,3 37,8+1,5
0,051
Ortanca 38 38
Minimum-maksimum 31-40 31-40
Dogum kilosu (gr)
Ortalama+Standart sapma 2843,6+535,8 2977,7£517,8
0,288
Ortanca 2800 3000
Minimum-maksimum 1200-4000 1500-4040
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Anne yas1 (y1l)

Ortalama+Standart sapma 37+6,6 28,4+4.4
0,001
Ortanca 38 28
Minimum-maksimum 22-49 19-40
Baba yas1 (y11)
Ortalama+Standart sapma 39,8+7,7 32,3+4,8
0,001
Ortanca 40 32
Minimum-maksimum 24-60 25-45
Sadece anne siitii alinan siire
(ay)
Ortalama+Standart sapma 9,1+5,5 10,3+6.4
0,435
Ortanca 8 10
Minimum-maksimum 0-22 0-24
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Tablo 4. Down sendromu ve saglikh kontrollerin viicut dl¢iilerinin karsilastirilmasi

Down sendromu Saghkh kontrol
(n=53) (n=50) p
Viicut agirhg (gr)
Ortalama+Standart sapma 9,5+2.8 9,8+2,8
Ortanca 9,5 10,1 O
Minimum-maksimum 1,7-14 3,2-15
Viicut agirhg persentili (%)
Ortalama+Standart sapma 45.2+22.6 37,1+£26,1
Ortanca 45,62 31,92 0,049
Minimum-maksimum 0,02-97,26 0,04-95,82
Boy (cm)
Ortalama+Standart sapma 74,8+10,4 76,9+12.8
Ortanca 75 77 0387
Minimum-maksimum 42-89 50-102
Boy persentili (%)
Ortalama+Standart sapma 44,5+26.4 37+30,5 0.132
Ortanca 42,07 30,02
Minimum-maksimum 0,02-98,42 0,03-99,63
Bas cevresi (cm)
Ortalama+Standart sapma 43,5+3,2 45,3+3,9
Ortanca 44 46,5 Lo
Minimum-maksimum 32-48 36-51
Bas cevresi persentili (%)
Ortalama+Standart sapma 39,1+24,6 37,8279 0.754
Ortanca 39,74 36,5
Minimum-maksimum 0,31-99,04 0,03-93,94
Viicut kitle indeksi (kg/m?)
Ortalama+Standart sapma 16,6+1,6 16,2+1,8 0.136
Ortanca 16,78 16,34
Minimum-maksimum 9,47-19,68 11,39-20,16
Viicut kitle indeksi persentili (%)
Ortalama+Standart sapma 47,1+£24.4 43,2429,1 0.406
Ortanca 49,6 37,64
Minimum-maksimum 0,02-95.45 1,1-97,78
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Tablo 5. Down sendromu ve saghkli kontrollerin laboratuvar parametrelerinin
karsilastirilmasi

Down sendromu | Saghkh kontrol
(n=53) (n=50) P

Vitamin By, (mg/L)
Ortalama+Standart sapma 322,8+188,8 272,6£166,7
Ortanca 272 237 A
Minimum-maksimum 69-1041 38-801

Folat (ng/mL)
Ortalama+Standart sapma 20,5+5 18,5+5,8
Ortanca 24 19 0,042
Minimum-maksimum 8-24 4-24

Demir (g/dL)
Ortalama+Standart sapma 62,1+31,8 48,5+26,8
Ortanca 55 46 0,042
Minimum-maksimum 6-138 7-114

Toplam demir baglama kapasitesi (g/dL)
Ortalama+Standart sapma 284+79.6 302,8+66,9 0.160
Ortanca 283 294
Minimum-maksimum 128-462 180-425

Ferritin (ng/mL)
Ortalama+Standart sapma 49,5+54,8 38,3+43,2 0.179
Ortanca 30,7 25,8
Minimum-maksimum 3,2-298.8 2,2-255,1

Selenyum (pg/L)
Ortalama+Standart sapma 62,1+15 62,8+19,5 0.042
Ortanca 60,55 63,92
Minimum-maksimum 32,82-93.86 30,66-114,36

Cinko (pg/dL)
Ortalama+Standart sapma 98,2+13,7 106,921 QT
Ortanca 98 105 ’
Minimum-maksimum 70-168 55-159

Vitamin D; (ng/mL)
Ortalama+Standart sapma 22,9+10.,4 24,9+18,7 0712
Ortanca 21,1 18,6
Minimum-maksimum 2,6-50,3 2,6-92
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Caligmamizda selenyum diizeyi yiiksek saptanan higbir hasta olmadi. Down
sendromu olan grupta selenyum diizeyi diisiikliigi saptanan hastalarin oranit %64,2
(n=34) iken saglikl1 kontrollerde bu oran %48 (n=24) idi. Ancak arada gbzlenen bu fark
istatistiksel acidan anlamli bulunmadi (p=0,099). Ortalama c¢inko diizeyleri Down
sendromlu hastalarda daha diisiik olmasina ragmen Down sendromu olan hastalarin ¢ok
biiyiik bir ¢ogunlugunun (n=52; %98,1) cinko diizeyleri normal aralikta idi. Saglikli
kontrollerin ise %74’linlin (n=37) c¢inko diizeylerinin normal aralikta oldugu ve

%24’ linilin (n=12) ise yiiksek diizeyde oldugu tespit edildi (Tablo 6).

Tablo 6. Down sendromu ve saglikhh Kkontrollerin selenyum ve c¢inko diizeylerinin
karsilastirilmasi

Down sendromu Saghkh kontrol
(n=53) (n=50) P

Selenyum diizeyi* (png/L), n (%)

Diisiik 34 (64,2) 24 (48) 0,099

Normal 19 (35,8) 26 (52)
Cinko diizeyi** (ng/dL), n (%)

Diusiik 0(0) 1(2)

Normal 52 (98.1) 37 (74) )

Yiiksek 1(1,9) 12 (24)

*; Selenyum diizeyi referans aralig1 63-160 pg/L arasinda degerlendirilmistir.
*¥: Cinko diizeyi referans araligi 60-120 pg/dL arasinda degerlendirilmistir.

Down sendromu olan hastalar ile saglikli kontroller hemogram degerleri agisindan
karsilastirildiginda hemoglobin, hematokrit ve MCV degerlerinin down sendromu olan
hastalarda diger gruba goére anlamli seviyede yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,001).
Beyaz kiire ve platelet degerleri ise down sendromu olan hastalarda saglik kontrollere

gore diisiik idi (sirasiyla p=0,001 ve p=0,007; Tablo 7)
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Tablo 7. Down sendromu ve saghkh kontrollerin hemogram parametrelerinin
karsilastirilmasi

Down sendromu Saghkh kontrol
(n=53) (n=50) P
Beyaz kiire (10°/uL)
Ortalama+Standart sapma 7,3+£2,6 8,9+2.4
0,001
Ortanca 6,7 9
Minimum-maksimum 2,4-17,5 4,4-15,2
Hemoglobin (g/dL)
Ortalama+Standart sapma 12,6+1,4 11,8+1,7
0,001
Ortanca 12,7 11,4
Minimum-maksimum 9,3-15,5 8,7-17,9
Hematokrit (%)
Ortalama+Standart sapma 36,4+3,9 34,1+4,4
0,001
Ortanca 36,6 33,1
Minimum-maksimum 25,6-44,5 27,6-52
Platelet (10*/uL)
Ortalama+Standart sapma 316,2+111,1 384,1+110,2
0,007
Ortanca 307 371
Minimum-maksimum 60-517 98-656
MCY (fL)
Ortalama+Standart sapma 84,5+7,3 76,5+7,7
0,001
Ortanca 85,5 76,2
Minimum-maksimum 68,2-102,9 62,2-101,3

MCYV: Ortalama eritrosit hacmi
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Annelerin beslenme aligkanliklarina gore anket sorularina verdikleri yanitlar
incelendiginde Down sendromu ¢ocugu olan annelerin diger annelere gore daha yiiksek
oranda siit iirlinii ve yesillik sebze tiikettigi saptandi (sirasiyla p=0,008 ve p=0,004).
Diizenli bakliyat tiiketimi ise Down sendromu c¢ocugu olan annelerde diger annelere
gore diisiik oranda tespit edildi (p=0,010). Diger beslenme aligkanliklar1 agisindan iki
grup arasinda anlamli bir fark olmadig1 gézlendi (p>0,05; Tablo 8)

Tablo 8. Down sendromu ve saghkh kontrollerin anne beslenme ahskanhklarinin
karsilastiriimasi

Sorular Down sendromu | Saghkh kontrol p
(n=53) (n=50)

Gebelik oncesi folik asit kullanim
Hayir 15 (28,3) 13 (26) 0,793
Evet 38 (71,7) 37 (74)

Gebelikte vitamin kullanimi
Hayir 10 (18,9) 11 (22)
Evet ama diizensiz 12 (22,6) 17 (34) 0,308
Evet ve diizenli 31 (58,5) 22 (44)

Anne diizenli siit iiriinleri tiiketir mi?
Hayir 16 (30,2) 28 (56) 0,008
Evet 37 (69,8) 22 (44)

Anne diizenli yumurta tiiketir mi?
Hayir 7(13,2) 14 (28) 0,063
Evet 46 (86,8) 36 (72)

Anne diizenli kirmizi et tiiketir mi?
Hayir 24 (45,3) 22 (44) 0,896
Evet 29 (54,7) 28 (56)

Anne diizenli beyaz et tiiketir mi?
Hay1r 8 (15,1) 10 (20) 0,512
Evet 45 (84.,9) 40 (80)

Anne diizenli balik tiiketir mi?
Hay1r 39 (73,6) 44 (88) 0,065
Evet 14 (26,4) 6 (12)

Anne diizenli bakliyat tiiketir mi?
Hayir 11 (20,8) 24) 0,010
Evet 42 (79,2) 48 (96)

Anne diizenli kuruyemis tiiketir mi?
Hayir 15 (28,3) 14 (28) 0,973
Evet 38 (71,7) 36 (72)

Anne diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Hayir 11 (20,8) 24 (48) 0,004
Evet 42 (79,2) 26 (52)
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Cocuklarin beslenme aligkanliklar1 degerlendirildiginde ise 6-12 ay arasinda
Down sendromu olan ¢ocuklarin ek olarak mama tiiketim oranlarmin saglikli
kontrollere gore yliksek oldugu tespit edildi (p=0,005). Ayrica Down sendromu olan
cocuklarin vitamin ilaci kullanma oranlarmin saglikli ¢ocuklara gore daha diisiik oldugu

saptandi (p=0,037; Tablo 9)

Tablo 9. Down sendromu ve saghkh Kkontrollerin beslenme ahskanliklarinin
karsilastirilmasi

Sorular Down sendromu | Saghkh kontrol p
(n=53) (n=50)

0-6 ay beslenme aliskanhg
Anne siitii 28 (52,8) 33 (66)
Anne siitii + Mama 22 (41,5) 16 (32) -
Mama 3(5,7) 1(2)

6-12 ay beslenme aliskanhg
Anne siitii + Ek gida 15 (33,3) 28 (68,3) 0.005
Mama + Ek gida 12 (26,7) 6 (14,6) ’
Anne siitii + Mama + Ek gida 18 (40) 7(17,1)

Cocukta yutma giicliigii var m?
Hayir 49 (92,5) 50 (100) 0,118
Evet 4 (7,5) 0 (0)

Tamamlayici beslenmeye gecme zamanm
5. ay 2 (4,4) 1(2,4) 1,000
6 ay ve sonrasl 43 (95,6) 41 (97,6)

Cocuk diizenli siit tiriinii tiiketir mi?
Hayir 5(14,3) 12 (38,7) 0,024
Evet 30 (85,7) 19 (61,3)

Cocuk diizenli yaumurta tiiketir mi?
Hay1r 8(22,9) 7(22,6) 0,979
Evet 27 (77,1) 24 (77,4)

Cocuk diizenli kirmiz et tiiketir mi?
Hayir 24 (68,6) 20 (64,5) 0,727
Evet 11 (31,4) 11 (35,5)

Cocuk diizenli beyaz et tiiketir mi?
Hay1r 9 (25,7) 12 (38,7) 0,258
Evet 26 (74,3) 19 (61,3)

Cocuk diizenli balik eti tiiketir mi?
Hayir 34 (97,1) 27 (87,1) 0,179
Evet 1(2,9) 4(12,9)

Cocuk diizenli bakliyat tiiketir mi?
Hayir 8(22,9) 7 (22,6) 0,979
Evet 27 (77,1) 24 (77,4)

Cocuk diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Hayir 19 (54,3) 19 (61,3) 0,566
Evet 16 (45,7) 12 (38,7)

Cocuk vitamin ilaclar1 kullaniyor mu?
Hayir 33 (94,3) 23 (74,2) 0,037
Evet 2 (5,7) 8 (25,8)
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4.2 Down Sendromu Hastalarinin Selenyum Diizeylerinin karsilastirilmasi

Caligmamiza dahil edilen Down sendromlu 53 cocugun ilk 12 ay igindeki
beslenme aligkanliklar ile selenyum diizeyleri arasindaki iliski incelendiginde 6zellikle
6-12 ay arasinda anne siitii ve ek gida ile beslenen ¢ocuklarin selenyum seviyelerinde
diisiiklik oldugu tespit edildi. Mama ile beslenen cocuklarin selenyum seviyeleri
anlamli seviyede daha yiiksek saptand1 (p=0,017). ilk 6 aydaki beslenme aligkanliklar:
ile selenyum diizeyleri arasinda bir iligki tespit edilmedi (p=0,079; Tablo 10)

Tablo 10. Cocuklarin 0-12 ay arasindaki beslenme ahskanliklar: ile selenyum (pg/L)
diizeylerinin karsilastirilmasi

Selenyum (ng/L)
Ort£Ss Ortanca Min-maks P

0-6 ay beslenme aliskanhgi

Anne Siiti 58,3+13,1 58,28 32,82-90,43 0.079

Anne siitii + mama 67,8+16,2 62,55 42,28-93,86 ’

Mama 55,7+14 56,79 41,23-69,07
6-12 ay beslenme aliskanhgi

Anne siitii + Ek gida 55,4+12,8 54,31 32,82-78,21

Mama + Ek gida 72,3+16,5 67,75 41,23-93,86 0,017
o dfnne st + Mama + Ek 63+13,4 60,51 42,31-90,43

Ort+Ss: Ortalama+Standart sapma, Min-Maks: Minimum-Maksimum

Down sendromu olan ¢ocuklar kendi ic¢inde gruplara ayrilarak selenyum
seviyeleri agisindan karsilastirildiginda anne beslenme aligkanliklar1 ile c¢ocuklarin
selenyum diizeyleri arasinda anlamli bir iliski olmadigi saptandi (p>0,05). Anne
beslenme aligkanliklarina gore Down sendromu olan cocuklarda saptanan selenyum

diizeyleri Tablo 11°da gdsterildi.

Cocuklarin kendi beslenme aligkanliklari ile saptanan selenyum diizeyleri arasinda
da bir iligki olmadig1 gozlendi (p>0,05). Down sendromu olan c¢ocuklarin beslenme

aligkanliklarina gore saptanan selenyum diizeyleri ise Tablo 12°da 6zetlendi.

49



Tablo 11. Annenin beslenme alhigkanhg ile ilgili sorulara verilen yanitlara gore selenyum

(ng/L) diizeylerinin karsilastirilmasi

Yanit
Hayir Evet p

Soru

Gebelik oncesi folik asit kullanim
Ortalama+Standart sapma 63,8+17 61,4+14.4 0.722
Ortanca 62,12 60,51
Minimum-maksimum 41,23-93,86 32,82-90,43

Anne diizenli siit iiriinleri tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 59,5+17,3 63,2+14 0.373
Ortanca 58,36 61,16
Minimum-maksimum 32,82-93,86 38,54-90,43

Anne diizenli yumurta tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 68,4+12,6 61,1+15,3 0.238
Ortanca 66,42 60,51
Minimum-maksimum 56,45-86,14 32,82-93.86

Anne diizenli kirmizi et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 62+13,4 62,2+16,5 0.475
Ortanca 62,34 58,9
Minimum-maksimum 32,82-90,43 38,54-93,86

Anne diizenli beyaz et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 67,714 61,1+15,1 0.243
Ortanca 67,38 60,47
Minimum-maksimum 46,32-90,43 32,82-93,86

Anne diizenli balik tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 61,3+15,6 64,2+13,7 0.614
Ortanca 60,55 60,43
Minimum-maksimum 32,82-93,86 41,19-86,14

Anne diizenli bakliyat tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 65,7+18,2 61,1+14,2 0.776
Ortanca 58,25 61,06
Minimum-maksimum 46,69-93,86 32,82-90,43

Anne diizenli kuruyemis tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 60,6+13,2 62,7+15,8 0.782
Ortanca 61,16 60,51
Minimum-maksimum 38,54-84,68 32,82-93,86

Anne diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 67,8£15,2 60,6+14,8 0.167
Ortanca 66,44 58,96
Minimum-maksimum 41,19-86,14 32,82-93,86
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Tablo 12. Cocugun beslenme aliskanhg ile ilgili sorulara verilen yanitlara gore selenyum

(ng/L) diizeylerinin karsilastirilmasi

Yanit Hayir Evet P

Soru

Cocukta yutma giicliigii var m?
Ortalama+Standart sapma 61,5£15,2 69,3+12,3 0391
Ortanca 59,01 64,7 ’
Minimum-maksimum 32,82-93,86 60,47-87,45

Anne ve ¢ocuk giines 15181na ¢ikar ni?
Ortalama+Standart sapma 63,1+15,6 61,4+14.9 0.691
Ortanca 61,48 60,47 ’
Minimum-maksimum 38,54-93,86 32,82-90,43

Cocuk diizenli siit iiriinii tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 59,1+10,9 64,7+16,8 0.697
Ortanca 60,55 62,06 ’
Minimum-maksimum 41,23-69,07 32,82-93,86

Cocuk diizenli ynmurta tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 59,2+16,4 65,3+16,1 0.384
Ortanca 59,58 62,56 ’
Minimum-maksimum 41,23-92,72 32,82-93,86

Cocuk diizenli kirmizi et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 63,2+16,2 65,4+16,5 0.903
Ortanca 61,33 61,99 ’
Minimum-maksimum 32,82-93.86 41,23-90,43

Cocuk diizenli beyaz et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 63,7+17,8 64+15.9 0.670
Ortanca 58,45 62,28 ’
Minimum-maksimum 38,54-93,86 32,82-92,72

Cocuk diizenli balik eti tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 63,1+15,7 90,4+, 0.171
Ortanca 61,27 90,43 ’
Minimum-maksimum 32,82-93,86 90,43-90,43

Cocuk diizenli bakliyat tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 69,4+18,7 62,3+15,3 0.428
Ortanca 70,72 60,55 ’
Minimum-maksimum 42.31-92,72 32,82-93,86

Cocuk diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 66,7+16 60,6+16,1 0271
Ortanca 64,8 58,96 ’
Minimum-maksimum 38,54-92,72 32,82-93,86

Cocuk vitamin ilaclar1 kullamyor mu?
Ortalama+Standart sapma 62,5+15,4 88+3.,4 0.054
Ortanca 60,55 88 ’
Minimum-maksimum 32,82-93,86 85,57-90,43

Hastalardan ve ailelerinden elde edilen demografik verilere

gore selenyum

diizeyleri karsilagtirildiginda demografik veriler ile selenyum diizeyleri arasinda anlamli

bir iligki olmadigi tespit edildi (p>0,05; Tablo 13)
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Tablo 13. Demografik verilere gore selenyum (ng/L) diizeylerinin karsilastirilmasi

Selenyum (ng/L)

Parametreler P
Ort+Ss Ortanca Ort+Ss
Cinsiyet
Kiz 58+12,6 58,4 41,19-93,86 | 0,090
Erkek 65,4+16,3 62 32,82-92,72
Kardes sayisi
Kardes yok 68,9+18,6 71,2 42,28-90,43
1 kardes 64,2+11,4 61,6 47,6-84,68 0,513
2 kardes 58,7£13,7 56,5 41,19-85,04
3 kardes veya daha fazla 60,7+15,4 60,6 32,82-93,86
Saghk giivencesi
Yok 63,9+22,5 58,62 38,54-93,86 | 0,880
Var 61,713 .4 61,06 32,82-87,45
Annenin calisma durumu
Calismiyor 61,3+14,4 60,47 32,82-93,86 0,256
Calisiyor 72,3+£21,2 80,93 41,19-86,14
Annenin 6gretim durumu
Okuma yazma yok 57,9+12,3 56,21 38,54-78,46
Tlkokul 65,2+16,6 62,97 32,82-93,86 0.465
Ortaokul 59,8+11,8 59,01 41,23-85,04
Lise 59,5+23 .4 50,11 42,28-86,14
Universite ve iistii 68,8+19,6 72,68 41,19-90,43
Babanin calisma durumu
Calismiyor 52,8+10,8 58,25 32,82-62,12 0,113
Caligiyor 63,5£15,2 61,4 38,54-93,86
Babanin 6gretim durumu
Okuma yazma yok 62,6+, 62,56 62,56-62,56
Tkokul 56,7+10,1 58,58 38,54-78,21 0.188
Ortaokul 65,7£15,1 59,89 46,69-93,86
Lise 60,2+16,1 59,74 32,82-87,45
Universite ve iistii 74,8+18,2 80,93 41,19-90,43
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4.3 Down Sendromlu Hastalarin Cinko Diizeylerinin Karsilagtirilmasi

Calismamiz kapsaminda degerlendirilen 53 Down sendromu hastasimnin ilk 12
ayda gozlenen beslenme aligkanliklari ile ¢inko diizeyleri arasinda anlamli bir iligki

olmadig tespit edildi (p>0,05; Tablo 14).

Tablo 14. Cocuklarin 0-12 ay arasindaki beslenme aliskanhiklar ile cinko (pg/dL)
diizeylerinin karsilastirilmasi

Cinko (pg/dL)
Parametreler Ort+Ss Ortanca Ort+Ss P
0-6 ay beslenme aliskanhgi
Anne Siiti 96,1+10,3 97 70-111 0314
Anne siitii + mama 101,6£17,4 101 77-168 ’
Mama 93+6,9 89 89-101
6-12 ay beslenme aliskanhgi
Anne siitli + Ek gida 98,5+8.3 100 85-109 0.398
Mama + Ek gida 99,5+8,7 101 80-112 ’
Anne siitii + Mama + Ek gida 94,9+10,6 96 70-111

Annenin beslenme aliskanliklari ile Down sendromlu ¢ocugun ¢inko diizeyleri
karsilastirildiginda gebelik Oncesi folik asit kullanan annelerin ¢ocuklarin ¢inko
diizeyleri kullanmayan annelerin ¢ocuklarmma goére anlamli olarak diisiik bulundu
(p=0,035). Annenin beslenme aliskanliklari ile ilgili diger faktorler ile ¢cocugun ¢inko
diizeyleri arasinda anlamli bir iliski bulunmadi (p>0,05; Tablo 15).

Cocugun beslenme aligkanliklarini sorgulayan anket sorularina verilen yanitlara
gore c¢inko diizeyleri karsilastirildiginda Down sendromlu ¢ocuklarin beslenme
aligkanliklart ile ¢inko diizeyleri arasinda anlamli bir iligki olmadigi saptandi (p>0,05;

Tablo 16).
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Tablo 15. Annenin beslenme ahskanhg ile ilgili sorulara

(ng/dL) diizeylerinin karsilastirilmasi

verilen yanitlara gore cinko

Yanit Hayir Evet P
Soru
Gebelik oncesi folik asit kullanim
Ortalama+Standart sapma 101,6+7 96,9+15,5 0.035
Ortanca 105 96 ’
Minimum-maksimum 87-111 70-168
Anne diizenli siit iiriinleri tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 95,3+10,9 99,5+14,7 0.503
Ortanca 96 99 ’
Minimum-maksimum 71-108 70-168
Anne diizenli yumurta tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 102,9+29,7 97,5+9,8 0.447
Ortanca 92 98 ’
Minimum-maksimum 80-168 70-112
Anne diizenli kirmiz et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 96,4+10,7 99,8+15,8
0,714
Ortanca 97 98
Minimum-maksimum 70-112 77-168
Anne diizenli beyaz et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 98+7,1 98,3+14,7 0.971
Ortanca 99 98 ’
Minimum-maksimum 89-109 70-168
Anne diizenli balik tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 98,9+14,9 96,4+9,8
0,657
Ortanca 99 95
Minimum-maksimum 70-168 80-109
Anne diizenli bakliyat tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 97,9+8,1 98,3+14.9 0.947
Ortanca 98 97 ’
Minimum-maksimum 85-107 70-168
Anne diizenli kuruyemis tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 102,5+20,6 96,6+9,7
0,374
Ortanca 99 98
Minimum-maksimum 70-168 71-112
Anne diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 104,6+22,8 96,5+9,9 0.328
Ortanca 100 98 ’
Minimum-maksimum 80-168 70-112
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Tablo 16. Cocugun beslenme ahskanhg ile ilgili sorulara verilen yanitlara gore cinko
(ng/dL) diizeylerinin karsilastiriimasi

Yanit Hayir Evet P

Soru

Cocukta yutma giicliigii var m?
Ortalama+Standart sapma 98,1+£13,7 99,3+15,5 0.405
Ortanca 97 104 ’
Minimum-maksimum 70-168 77-112

Anne ve ¢ocuk giines 15181na ¢ikar ni?
Ortalama+Standart sapma 99,2+10,9 97,5+15,6 0.061
Ortanca 103 95 ’
Minimum-maksimum 70-111 77-168

Cocuk diizenli siit iiriinii tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 91,8+5,9 97,2+10,2 0.128
Ortanca 91 98 ’
Minimum-maksimum 85-101 70-112

Cocuk diizenli ynmurta tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 93,1+8 97,4+10,2 0.122
Ortanca 90 98 ’
Minimum-maksimum 85-106 70-112

Cocuk diizenli kirmizi et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 96,5+10,6 96,4+8.5 0.958
Ortanca 97 97 ’
Minimum-maksimum 70-112 77-107

Cocuk diizenli beyaz et tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 100,1+8 95,2+10,2 0.271
Ortanca 101 96 ’
Minimum-maksimum 87-111 70-112

Cocuk diizenli balik eti tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 96,4+10 97+. 1.000
Ortanca 97 97 ’
Minimum-maksimum 70-112 97-97

Cocuk diizenli bakliyat tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 97,9+9.8 96+10 0.603
Ortanca 101 96 ’
Minimum-maksimum 80-107 70-112

Cocuk diizenli yesillik sebze tiiketir mi?
Ortalama+Standart sapma 96,9+10,6 95,9+9,1 0.567
Ortanca 97 96 ’
Minimum-maksimum 70-112 80-109

Cocuk vitamin ilaclar1 kullamyor mu?
Ortalama+Standart sapma 96,3+£10,1 99+2.8 0756
Ortanca 96 99 ’
Minimum-maksimum 70-112 97-101
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Demografik veriler ile Down sendromu olan c¢ocuklarin ¢inko diizeyleri
karsilastirildiginda demografik veriler ile ¢inko diizeyleri arasinda bir iliski olmadigi
saptandi. Down sendromlu ¢ocuklarin demografik verileri ve bu veriler ile iliskili ¢inko

diizeyleri Tablo 17°de 6zetlendi.

Tablo 17. Demografik veriler ile ¢cinko (ng/dL) diizeylerinin karsilagtirilmasi

Cinko (pg/dL)
Parametreler Ort£Ss Ortanca Ort£Ss P
Cinsiyet
Kiz 98,4+10,3 102 70-111 0,263
Erkek 98,1+16,2 96 71-168
Kardes sayisi
Kardes yok 97,9+8,3 99 80-107
1 kardes 107,5+£25,3 99 92-168 0,708
2 kardes 98+9,5 101 85-109
3 kardes veya daha fazla 95,7+11 97 70-112
Saghk giivencesi
Yok 94,2+11,6 97 71-107 0,407
Var 99+14,1 99 70-168
Annenin calisma durumu
Calismiyor 98,1£13,9 97 70-168 0,387
Caligiyor 99,5+13,5 105 80-109
Annenin 6gretim durumu
Okuma yazma yok 96,3+9,9 98 71-106
flkokul 102,9+19,9 104 70-168 0.067
Ortaokul 9348 92 77-109 ’
Lise 95+13,2 100 80-105
Universite ve iistii 103,5+4,6 103 97-109
Babanin calisma durumu
Calismiyor 94,6+10,5 97 77-107 0,478
Caligiyor 98,8+14,2 99 70-168
Babanin 6gretim durumu
Okuma yazma yok 99+. 99 99-99
flkokul 95,7+9,1 97 70-105 0.847
Ortaokul 96,9+11,3 100 71-107 ’
Lise 100,9+£19,3 97 77-168
Universite ve iistii 99,3+10,5 101 80-109
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Down sendromu olan ¢ocuklarin selenyum ve c¢inko diizeyleri ile demografik
veriler ve viicut Olgiisii verileri karsilastirildiginda ¢inko ile bu veriler arasinda bir
korelasyon olmadig1 saptandi (p>0,05). Selenyum ile viicut agirligi, boy ve bas c¢evresi

arasinda ise orta seviye korelasyon oldugu tespit edildi (Tablo 18).

Tablo 18. Selenyum ve cinko diizeylerinin diger parametreler ile korelasyon analizi

Selenyum (pg/L) Cinko (pg/dL)
Yas (a) r 0,261 -0,077
s (ay D 0,059 0,585
r -0,046 0,111
Kardes sayisi (n) p 0,743 0,428
i} r 0,172 -0,034
Dogum haftasi (hafta) D 0.217 0,811
- . I 0,1 -0,159
Dogum kilosu (gr) D 0,478 0,257
r 0,019 0,019
Anne yas1 (yil) P 0,894 0,893
r 0,055 -0,091
Baba yas1 (y1l) p 0,695 0,518
o r 0,305 0.01
Viicut agirhg (gr) P 0,027 0,945
_— . - " 0,123 0.174
Viicut agirhg: persentili (%) D 0.381 0,213
Boy (cm) = 0,314 -0,012
y P 0,022 0,931
- r 0,102 0,163
Boy persentili (%) D 0,469 0,243
&
Bas cevresi (cm) - 0,340 =
p 0,013 0,886
_ N r 0,196 0,155
Bas cevresi persentili (%) D 0.16 0,266
- . ] , r 0,191 0,045
Viicut kitle indeksi (kg/m”) D 0.171 0,749
. ey s . 3 (O, r 0.139 0.054
Viicut kitle indeksi persentili (%) D 0.32 0,81

r: Spearman korelasyon katsayisi

* Anlamlilik p<0,05 olarak degerlendirildi.
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Down sendromlu ¢ocuklarin, selenyum ve ¢inko degerleri ile diger laboratuvar

verileri arasinda korelasyon olmadigi gozlendi (p>0,05; Tablo 19)

Tablo 19. Selenyum ve cinko diizeylerinin diger laboratuvar parametreleri ile korelasyon
analizi

Selenyum (ng/L) | Cinko (ng/dL)

Vitamin By, (mg/L) . 8:(5)?2 8::1322
Folat (ng/mL) ; 8:(5)32 _(()),’318271
Demir (g/dL) Ir) 8’?22 8’(7)47‘}
Toplam demir baglama kapasitesi (g/dL) Ir) 8’(5)22 _(g)’ gg 12
Ferritin (ng/mL) Ir) _(()), ’11984: -(()),’;)(?;
Selenyum (pg/L) Ir) 1 8;2
Cinko (pg/dL) b 0216 1

Vitamin D, (g i e
Beyaz kiire (10%pL) ; 8}52 (_)(,)é(g)é
Hemoglobin (gr/dL) Ir) 8’322 8%2%
Hematokrit (%) . = o
Platelet (10%/pL) . _(()), o _(()),,;)(?63
MCV (fL) . 82232 82222

MCYV: Ortalama eritrosit hacmi
r: Spearman korelasyon katsayisi
* Anlamlilik p<0,05 olarak degerlendirildi.
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S. TARTISMA

En sik goriilen kromozom bozukluklarindan biri olan Down sendromu, genetik
diizensizlik sonucu insanlarin 21. kromozom ¢iftinde fazladan bir kromozom
bulunmasindan kaynaklanmaktadir. DS’li bireylerin beslenme aliskanliklar1 ve
metabolizmalar1 saglikli bireylere gore farliliklar gostermektedir. DS'li kisilerde
istirahat metabolik hizi azalmakta; bu durum da fazla kilo, obezite ve diyabet gibi
metabolik bozukluklara daha yatkin olmalarina neden olmaktadir."®*'®* DS’li bireylerde
goriilen bu makronutrisyonel degisikliklerin yaninda eser element ve minerallerde de

degisiklikler gdzlenmektedir.

Biz de ¢alismamizda 6zellikle beslenme aligkanliklarinin olusmaya basladigi ve
bu aligkanliklar agisindan ebeveynlere nispeten daha bagimli olunan siit ¢ocuklugu
doneminde DS’li bireylerin beslenme aliskanliklar: ile kan vitamin/mineral diizeylerinin
iligkisini analiz etmeyi ve bu analiz sonucunda DS’li bireylerde kan vitamin/mineral

diizeylerini etkileyen faktorleri ortaya koymayi amagladik.

Down sendromlu bireylerde beslenme aligkanliklar1 ile ilgili gozlenen
degisiklikler onceden yapilmis ¢alismalar ile ortaya konmustur.'® Ancak 6zellikle siit
cocuklugu doneminde DS’li ¢ocuklarin beslenme aligkanliklarini inceleyen az sayida
calisma mevcuttur. Genelde ¢alismalarda DS’li bireylerde gozlenen obezite oranlarinin
yiiksek olmasma odaklanmistir ve 6 yas lstiinde daha bagimsiz beslenmeye gegilen

déneme odaklanmistir.'™ Hopman'’

ve arkadaglar1 DS’li 4 yas altindaki ¢ocuklarin
beslenme aligkanliklar1 ile benzer yasta saglikli ¢cocuklarin beslenme aligkanliklarini
karsilastirmislardir. Bu calismada anne siitii ile beslenme orani ve siiresi her iki grupta
benzer saptanmistir. Ancak sadece anne siitii ile beslenme siireleri DS olan ¢ocuklarda
daha yiiksek bulunmustur. Ayrica sebze, et veya nisasta igeren ve ¢igneme gerektiren
besinlere saglikli kontrollerin daha 6nce basladig1 gosterilmistir. Cocuklar 12 aylikken
DS’li ¢ocuklarin yaklasik yaris1i meyve, sebze ve et tiikketirken 24 aylikken bu oran

yaklagik %90 civarina ¢ikmistir ancak bu zamandan sonra yaklagik sabit kalmistir. Yani

4 yas altindaki DS’li ¢ocuklarin yaklasik %10°u diizenli kat1 gida ve dolayisiyla meyve,
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sebze veya et tiiketememektedir. Bu tiir gidalarin tiiketim oranlar1 saglikli kontrollere
gore diisiik bulunmustur. Pisakan ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada ise DS’li
cocuklarin daha az anne siiti ile beslendigi ve daha sik mama kullanildig
g('jsterilmistir.188 Bizim calismamizda DS’li ¢ocuklar ile saglikli ¢ocuklar arasinda
beslenme aligkanliklar1 ile iligli onemli farkliliklarin olmadigr saptandi. Down
sendromlu ¢ocuklarin beslenme aligkanliklar1 arasinda mama tercihinin 6-12 ay arasi
donemde saglikli ¢ocuklara gore yiliksek oldugu saptandi. Ayrica DS’li ¢ocuklarin
vitamin ilact kullanim oranlarmin saglikli ¢ocuklara anlamli seviyede az oldugu
saptandi. Bu donemde cocuklarin beslenme aligkanliklart ebeveynlerinin tercihlerine
bagimlidir. Bu tercihlerin ise saglikli ¢ocuklar ile DS’li ¢ocuklar arasinda onemli
farkliliklar gostermedigi saptanmistir. Bu yas grubunda beslenme aliskanliklarinin
bolgesel olarak farkliliklar gosterdigi literatiir verilerinde de goézlenmektedir. Bu
bolgesel farkliliklarin  geleneklerden ve yiiriitilen emzirme kampanyalarinin
farkliligindan kaynaklandig diisiiniilmektedir.'® Bizim ¢alismamizda saptandig1 {izere
tilkemizde DS’1i siit cocuklarinin beslenme aligkanliklarinin saglikli ¢ocuklar ile 6nemli

farkliliklar gostermedigi ortaya konmustur.

Literatiirde DS’li bireylerin beslenme aligkanliklarini sorgulayan bir¢cok calisma
olmasina ragmen bu bireylerin annelerinin beslenme aligkanliklarini sorgulayan c¢alisma
gozlenmemistir. Bu yoniiyle ¢aligmamiz pilot bir ¢aligmadir. DS’li bireyler ile saglikli
kontrollerin anneleri beslenme aligkanliklarina gore karsilastirildiginda DS’li ¢ocugu
olan annelerin diger grubun annelerine gore daha yiiksek oranda siit iirlinii ve yesillik
sebze tiikettigi ve daha diisiik oranda bakliyat tiikettigi gozlendi. Gebelik oncesi folik
asit ve vitamin kullanim1 dahil diger beslenme aligkanliklari agisindan iki grup arasinda
fark olmadig tespit edildi. Folatlar, tek karbonlu biyosentetik ve epigenetik siiregler igin
gerekli olan temel besinlerdir. Hiicresel folat diizeylerinde goriilen bir eksiklik, anormal
DNA metilasyonu, nokta mutasyonlari, kromozom kirilmasi, kusurlu kromozom
rekombinasyonu ve andploidi ile sonuglanabilmektedir. Metabolik enzimlerin genetik
polimorfizmlerine bagli olarak folat/homosistein metabolizmasindaki bozukluklarin
Down sendromlu (DS) bir bebege sahip olma riskini artirabilecegi ilk kez 1999 yilinda
yapilan bir ¢alismada gésterilmistir.]89 Bu tarihin ardindan yapilan binlerce ¢alismada
DS’li bir bebege sahip olma riski ile folat arasindaki iliski incelenmistir.'” Ancak yine

de yapilan bir¢ok in vivo ve in vitro ¢aligmaya ragmen kesin olarak folik asit ile DS

60



iligkisi ortaya konamamuistir ¢iinkii bu konu hakkinda ¢ok ¢eligkili veriler meveuttur. '

Bizim ¢aligmamizda bu ¢eligkiye paralel olarak gebelik dncesi folik asit ve multivitamin
kullanim1 ile DS’li bir bebege sahip olma arasinda bir iliski saptanmamistir. Elde
ettigimiz diger verilerin literatiir karsiligi olmadigindan karsilastirma yapmak miimkiin
degildir. Ancak elde ettigimiz veriler, annenin beslenme aliskanliklarinin cocugun DS’li

olmasi ile bir iligkisi olmadigini diisiindiirmektedir.

Hemogram degerlerinin DS’li ¢ocuklarda saglikli ¢ocuklara gore degiskenlik
gosterdigi ve bu durumun 6zellikle hormonal nedenlerden kaynaklandigi gosterilmistir.
Yazar ve arkadaglarinin yaptiklari ¢calismada DS’li cocuklarin laboratuvar parametreleri
tizerinde calisilmistir. Bu calismada DS’li ¢ocuklarin beyaz kiire, hemoglobin,
hematokrit ve platelet degerlerinin saglikli ¢ocuklara gore istatiksel acidan anlamli
diizeyde diisiik oldugu gosterilmistir."”! Garcez ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada
ise hemoglobin ve hematokrit degerlerinin DS’li ¢ocuklarda daha diisiik seviyede
oldugu ve MCV degerinin ise DS’li cocuklarda daha yiiksek oldugu saptanmustir.'”> Bu
calismada hemogram parametrelerinde gozlenen degisikligin DS’li bireylerde oksidatif
streste gozlenen farkliliklardan kaynaklandigi one siiriilmiistiir. Calismamizda DS’li
cocuklar ile saglikli cocuklarin hemogram degerleri karsilastirildiginda iki grup arasinda
onemli farkliliklar oldugu saptandi. DS’li ¢ocuklarin beyaz kiire ve platelet degerlerinin
saglikli kontrollere gore anlaml seviyede diisiik oldugu tespit edildi. Hemoglobin ve
hematokrit degerleri ise DS’li ¢ocuklarda saglikli kontrollere gore yiiksek bulundu.
DS’li ¢ocuklarda hemogram degerlerinde gozlenen degisikliklerin sebebi kesin olarak
ortaya konmasa da biz bu durumun beslenme kaynakli olabilecegini diisiinmekteyiz.
Beslenme aligkanliklar1 ile c¢ocuklarin hemoglobin ve hematokrit degerlerinin
degisebilecegi daha Onceden yapilan c¢alismalarda ortaya konmustur.'”'™ Bu
nedenlerle 6zellikle hemoglobin ve hematokrit degerlerinde gozlenen bu degisikliklerin

beslenme aliskanliklarindan kaynaklanabilecegi diistintilmektedir.

Literatiirde genel olarak DS’li ¢ocuklardan ziyade bu ¢ocuklarin annelerinin folat
ve vitamin Bj, diizeylerine odaklanilmistir. DS’1i siit ¢ocuklarin folat ve vitamin B,
diizeylerini degerlendiren az sayida ¢alisma mevcuttur. Bu durumun asil nedeni folat ve
vitamin B, metabolizmasindaki defektlerin DS’li cocuga sahip olma ihtimalini
artirdigina dair ¢ikan calismalardir.'®'*° Magenis ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada

DS’li ¢cocuklarin folat ve vitamin B, diizeylerinin saglikli cocuklara gore diisiik oldugu
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saptanmlstlr.195 Dixon ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada DS’li bireylerde direkt
olarak folik asit ve vitamin B12 diizeylerine bakilmasa da periferik yaymada bu
vitaminlerin eksikligini diisiindiirecek herhangi bir bulguya da rastlanmamustir.'> Bu
diisiikliigiin sonucunda bu hastalarda homosistein seviyelerinin yiikseldiginden de
bahsedilmistir. Ellis ve arkadaglar1 ise DS’li cocuklara folik asit ile birlikte selenyum ve
¢inko takviyesi vermislerdir ve ¢ocuklar takip etmislerdir. Takip sonucunda ¢ocuklarin
kontrol grubuna goére herhangi bir psikolojik ve norolojik fayda goérmedigi
saptanmistir.’”® Bu sonu¢ disardan yapilan takviyelerin ile bir sonu¢ elde
edilemeyecegini ve bu hasta grubunda asil sorunun metabolizma ile ilgili fizyolojik
bozukluklar oldugunu gostermektedir. Bizim calismamizda vitamin By, diizeyleri
acisindan DS’li ¢ocuklar ve saglikli kontroller arasinda bir fark saptanmasa da folik asit
diizeylerinin DS olan ¢ocuklarda anlamli olarak yiiksek oldugu saptandi. Caligmamizda
elde ettigimiz bu veri literatiir ile ¢elismektedir. Bu yiikseklik ile ilgili herhangi bir

aciklamamiz bulunmamaktadir.

Down sendromu olan c¢ocuklarin demir eksikligi ve demir eksikligi anemisi
yillardir arastirllmaktadir. Dixon ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada DS’li
cocuklarda demir eksikligi ve demir eksikligi anemisi genel popiilasyonla benzer oranda
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gozlenmektedir. °° Tenenbaum ve arkadaglar1 yaptiklari ¢alismada DS’li ¢ocuklarda

demir eksikligi anemisinin oranimm1 %38,1 olarak saptamlstlr.197

Bu oran genel
popiilasyonlarda yapilan calismalardan yiiksek gibi goriinmektedir. Ancak ¢alismanin
yapildigr Yahudi ve arap toplumunda saglikli cocuklarda DEA goriilme oraninin %15
ile %60 arasinda degistigi gdz Oniine alindiginda genel popiilasyona gore diistik bir oran
oldugu goriilmektedir. Down sendromu olan g¢ocuklarin demir diizeylerinin saglikli
kontrollere gore istatistiksel acidan anlamli seviyede yiiksek oldugu goézlendi. Demir
baglama kapasiteleri ise DS’li ¢ocuklarda daha diisiik olmasina ragmen iki grup
arasinda gozlenen farkin anlamli olmadig: tespit edildi. Ferritin seviyelerinin de DS’li
cocuklarda saglikli kontrollere gore yiliksek olmasina ragmen bu yiiksekligin istatistiksel
acidan anlamli olmadig: tespit edildi. Literatiir verilerinde DS’li bireylerde gozlenen
demir eksikligi ile ilgili kesin veriler bulunmamaktadir. Genel popiilasyondan daha

fazla demir eksikligi gézlendigini gdsteren calismalar bulundugu gibi tam tersi daha az

oranda demir esikligi ve anemisi gozlendigini belirten caligmalar da mevcuttur.
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Caligmamizda tespit ettigimiz bulgulara benzer caligmalar mevcut oldugundan elde

ettigimiz verilerin literatiire uyumlu oldugu sdylenebilir.

Arco ve arkadaglar1 yaptiklar1 ¢alismada DS’li bireylerinde serum vitamin ve
mineral diizeylerini degerlendirmislerdir. Yaptiklar1 ¢alismada vitamin D3 agisindan
DS’li bireylerin eksiklik gostermedigi ortaya konmustur.'*® Magenis ve arkadaglarinin
yaptiklar1 c¢aligmada da vitamin D diizeyleri DS’li ¢ocuklar ile saglikli kontroller
arasinda benzer bulunmustur.'” Stagi ve arkadaslarinin caligmasinda ise cocukluk
cagindaki ve addlesan g¢agindaki DS’li ¢ocuklar ile saglikli kontroller D vitamini
diizeyleri acisindan karsilastirilmistir.®  Calismada DS’li bireylerin D vitamini
diizeylerinin anlamli seviyede diisiik oldugu gosterilmistir. Bu hasta grubunda vitamin
D; diizeylerinin diisiik olmasinin temel nedeninin DS’li bireylerin genellikle disarida
daha az ve fiziksel olarak aktif olmak i¢in daha az zaman harcamalari, asir1 kilolu
ve/veya obez olmaya yatkin olmalart ve tim bu faktdrlerin vitamin Ds; degerlerinin
diismesine katkida bulunmasindan kaynaklandig: diisiiniilmiistiir. Bizim ¢alismamizda
ise vitamin D3 seviyeleri DS’li ve saglikli ¢ocuklar arasinda farklilik géstermemekteydi.
Literatilir verilerine bakildiginda ¢ok degisken veriler mevcuttur. DS olan bireylerde
vitamin D3 eksikliginin gosterildigi ¢calismalar olmakla beraber DS’li bireylerde vitamin
D metabolizmasindaki farkliliklar kesin olarak gosterilmemistir. Elde etti§imiz veriler
ile uyumlu olan caligmalar bulunmakla beraber tam tersini gdsteren caligmalar da
mevcuttur. Bu konuda daha net sonuclar elde edilebilmek adina mevsimsel etkilerin de

g0z Oniine alindig1 genis capli kohort ¢caligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Down sendromu hastalarinda ¢inko eksikliginin goriildiigiine dair bir¢ok ¢alisma
mevcuttur. Saghazadeh ve arkadaslar1 yaptiklar1 meta-analizde, Down sendromu
hastalarinin mikronutrisyon profilini ¢ikararak bu hastalardaki selenyum ve ¢inko

degerlerini incelemislerdir.'®

Bu meta-analiz kapsaminda 30’dan fazla c¢alisma
incelenmistir. Arastirmacilar inceledikleri ¢calismalarda elde edilen en carpici sonucun
cinko diizeylerinin DS’li bireylerde saglikli kontrollere gore diisiikk oldugunun
saptanmas1 olarak belirtmislerdir. Derlenen 31 farkli calismadan 3’ hari¢ tiim
calismalarda DS’li katilimeilarin kan ¢inko diizeyleri saglikli kontrollere gore diisiik
bulunmustur. Ayrica bu sonuca paralel olarak DS’li bireylerin serum ¢inko seviyeleri de
saglikli kontrollere gore diisiik saptanmistir. Eritrosit i¢i ¢inko diizeylerinin 6l¢iildiigi

caligmalarda ise eritrosit i¢i ¢inko diizeylerinin DS’li bireylerde yiiksek oldugu tespit
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edilmistir. Ancak bu ¢alismada ¢inko diizeyleri degerlendirilse de hastalarin beslenme
aligkanliklart dikkate alinmamistir. Caligmamizda DS’li ¢ocuklarin ¢inko ve selenyum
degerleri 0zel olarak incelenmis olup bu minerallerin diger faktorler ile iliskisi de
arastiritlmistir. Cinko degerlerinin DS’li ¢ocuklarda anlamli olarak diisiik oldugu
saptandi. Ancak ¢inko diisiikliigli higbir DS’li hastada gézlenmemistir. Yalnizca bir DS
hastasinda ¢inko diizeyi referans araligin iistiinde saptanmis olup diger DS’li cocuklarda
normal araliktaydi. Cocuklarin ilk 12 ayda gozlenen beslenme aliskanliklari ile ¢inko
diizeyleri arasinda bir iliski olmadig1 saptandi. Annelerin beslenme aliskanliklar1 ile
cinko diizeyleri arasindaki iligski incelendiginde ise gebelik Oncesi folik asit kullanan
annelerin c¢ocuklarinin ¢inko diizeylerinin diger gruba gore diisiik oldugu saptandi.
Cocuklarin beslenme aligkanliklart ile ¢inko diizeyleri arasinda anlamli bir iliski
olmadig1 gozlendi. Diger demografik veriler ve laboratuvar parametreleri ile de ¢inko
diizeyleri arasinda bir iliski olmadig1 saptandi. Cinko eksikligi olan DS’li bireylerde
immiin yetmezlik, biiyiime gelisme geriligi ve erken yaslanma goriilebilmektedir.®® DS
olan bireylerde gozlenen bu c¢inko eksikliginin temel nedeni heniiz tam olarak
bilinmemektedir ancak agiklayabilecek bazi goriisler mevcuttur. Histidin, ozellikle
amino asit-metal kompleksinin olusumuna katkida bulunan amino asitler arasindadir.
Yapilan ¢alismalar, DS'li kisilerin beyin dokularindaki histidin diizeylerinde azalma
oldugunu gostermistir.** Bu nedenle, amino asit-metal kompleksinin olusumu
azalmakta ve bdylece ¢inkonun idrarla atilimini artmaktadir. Bu durumun ise DS’li
bireylerde ¢inko eksikligine neden oldugu diisiiniilmektedir. Diger yandan, eser element
olan selenyum, bazi amino asitlerin olusumunda yer almaktadir. Selenyum eksikligi
goriilmesinin amino asit anormalliklerini artirabilecegi ve dolayisiyla ¢inko eksikligine

yol agabilecegi diisiiniilmektedir.*"'

Bu teoriler DS’li bireylerde gozlenen ¢inko
eksikligini kismen agiklasa da kesin fizyolojik mekanizmalar heniiz ortaya
konamamistir. Calismamizda elde ettigimiz veriler ile literatiir verileri birlikte
degerlendirildiginde DS’li bireylerde gozlenen ¢inko eksikliginin beslenme
aliskanliklar1 ile ilgili olmadigi;; daha ¢ok metabolizmada ve amino asit

anormalliklerinden kaynaklandig: ortaya konulmustur.

Down sendromlu bireylerde selenyum diizeylerinde saptanan farkliliklar uzun
zamandir dikkat cekmektedir. Saghazadeh ve arkadaslarinin yaptiklart meta-analizde 16

farkli ¢aligmada DS’li bireyler ile saglikli kontrollerin selenyum diizeylerinin
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karsilastirilmasini analiz etmislerdir ve ¢aligmalarin genelinde kan ve serum selenyum
diizeylerinin DS’li bireylerde daha diisik oldugunu saptamislardir.'® Ancak bu
calismada beslenme aligkanliklar1 dikkate alinmamistir. Calismamizda ayrintili olarak
degerlendirilen bir diger parametre ise kan selenyum diizeyidir. Selenyum diizeyleri
acisindan DS’li ¢ocuklar ile saglikli kontroller arasinda bir farklilik saptanmadi. Ayrica
istatistiksel agidan anlamli bulunmasa da selenyum diizeyi disiikligi DS’li ¢ocuklarda
daha sik gozlenmekteydi. ilk 6 ayda gdzlenen beslenme aliskanliklari ile selenyum
diizeyleri arasinda fark olmasa da 6-12 ay arasinda mama ve ek gida ile beslenen
cocuklarin selenyum degerlerinin anne siitii ve ek gida ile beslenen ¢ocuklara gore
anlamli seviyede yiliksek oldugu gozlendi. Mama tiiketiminin anne siitiine gore
selenyum diizeyini daha ¢ok yiikselttigi gozlendi. Annenin ve c¢ocugun beslenme
aliskanliklar ile DS’li ¢ocugun kan selenyum diizeyleri arasinda bir iliski saptanmadi.
Ayni sekilde ¢ocugun demografik ozellikleri ile selenyum arasinda bir iligki yoktu.
Selenyum ile viicut 6l¢iileri arasindaki korelasyon incelendiginde ise viicut agirligi, boy
ve bas ¢evresi arttik¢a selenyum diizeylerinin de arttig1 saptandi. Boy ve viicut agirligi
iyi beslenmenin Onemli Olciitlerindendir. Bu parametrelerin artis gostermesi ile
selenyum seviyesi arasindaki iligski bize iyi beslenen ¢ocuklarin selenyum diizeylerinin
daha yiikksek oldugunu disiindiirmektedir. Bizim g¢aligmamizda ¢inko ve selenyum
elementlerinin DS’li bireylerdeki diizeyleri calisilmis olsa da bir¢ok eser elementin
DS’li bireyde diisiik oldugu gosterilmistir.'® Down sendromunda gdzlenen eser element
seviyelerindeki dusiikliiklerin, esansiyel aminoasit ve parathormon seviyelerindeki
farkliliklardan kaynaklandig1 distinilmektedir. Gebelik doneminde amniyotik sivi
analizlerinde esansiyel aminoasit seviyelerinin DS’li bebeklerin amniyotik sivilarinda
daha yiiksek oldugu ve bu durumun bebeklerde gozlenen diisiik seviye aminoasit
seviyelerine yol agabilecegi gosterilmistir.””> Ayrica bebeklik doneminde gdzlenen bu
esansiyel aminoasit eksikliginin yaslilik doneminde de devam ettigi gosterilmistir.*” Bu
sonuglar yastan bagimsiz olarak DS’li bireylerin her yasta eser elementler agisindan
eksiklik yasadiklarini bize gostermektedir. Sonug olarak ¢alismamizda DS’li bireylerde
eser element seviyelerinde gozlenen farkliliklarin temelde metabolizmada gdzlenen
farkliliklardan kaynaklandigi ve beslenme aligkanliklari ile iligkisinin zayif oldugu

gosterildi.
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Calismamizin gii¢lii yonleri incelendiginde; ¢alismamizin en giiclii yonlerinden
biri elde ettigimiz objektif parametrelerin anket sorular1 ile desteklenmesidir. Ayrica
calismamizin kontrollii bir ¢alisma olmasi sonucunda saglikli kontroller ile tiim
parametreler karsilastirilabilmistir. Literatiirde DS’li ¢ocuklarin annelerinin beslenme
aligkanliklarini degerlendiren c¢alisma bulunmadigindan ¢alismamiz bu yoniiyle pilot

calismalardan biridir.

Calismamizin kisithiliklarina bakildiginda ise diizenli takip yapilmamis olmasi
calismamizin en Onemli kisitliliklarindandir. Caligmamiza dahil edilen 53 Down
sendromlu hastanin ¢ogunlugunda ek kardiyak ve endokrin hastaliklarin olmasi ve
ayrica kardiyak nedenlerle operasyon gegiren hastalarin bulunmasi da Onemli
kisithiliklardandir. Down sendromlu 4 hastada ek hastalik olmadigi saptandi. Ayrica
diyetin giinliik olarak sik araliklarla takip edilmesi ve diyet programlarinin uygulanmasi
ile beslenme aligkanliklarinin daha objektif takip edilebilecegi diisiiniilmektedir.
Gelecekte yapilacak olan ¢aligmalarin ¢ok merkezli ve kohort calisma olarak dizayn
edilmesi ile daha net sonuglarin elde edilebilecegi diisliniilmektedir. Ayrica bu alanda
randomize kontrollii ¢alisma dizaynina sahip DS’li hastalara diyet programlarinin
uygulanan ve bu programlar sonucunda vitamin ve mineral diizeylerinin incelendigi

calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bizim ¢alismamizda elde ettigimiz tim  veriler biitlinciil  olarak
degerlendirildiginde siit ¢ocuklugu doneminde beslenme aligkanliklar1 agisindan DS’li
ve saglikli cocuklar arasinda 6nemli farkliliklar bulunmamaktadir. Hemogram degerleri
disinda diger laboratuvar parametreleri agisindan da iki grup arasinda 6nemli farkliliklar
olmadig1 saptanmistir. DS’li ¢ocuklar ile saglikli cocuklar arasinda gozlenen farklarin
Ozellikle metabolizmadan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir ancak bu faktér bizim

¢alismamizin konusunun digindadir.

66



6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamiza 0-1 yag aralifinda 53 Down sendromlu ¢ocuk ve benzer yas ve

cinsiyette 50 saglikli kontrol dahil edildi. Down sendromlu c¢ocuklar ile saglikli

cocuklarin beslenme aligkanliklar1 ile kan vitamin ve mineral diizeyleri

degerlendirildi. Calismamiz sonucunda su sonuglar elde edildi;

1.

Down sendromlu ¢ocuklarin ortalama anne/baba yasi ve kardes sayisi

saglikli ¢ocuklara gore yiiksek idi (p=0,001).

Viicut Olciilerine bakildiginda viicut agirligt persentili down sendromlu
cocuklarda diger gruba gore istatistiksel acidan anlamli yiiksek tespit edildi
(p=0,049). Bas cevresi ise down sendromlu cocuklarda daha diigiiktii
(p=0,002). Diger viicut dlgiileri agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark

saptanmadi (p>0,05).

Down sendromu olan hastalarin ortalama selenyum degerleri 62,1+15 pg/L
iken bu deger saglikli kontrollerde 62,8+19,5 pg/L olarak saptandi ve arada
istatistiksel acidan anlamli fark olmadigr gozlendi (p=0,942). Cinko
acisindan ise Down sendromu olan hastalarin ortalama ¢inko degerleri
98,2+13,7 pg/dL iken saglikli kontrollerin ortalama c¢inko degerleri
106,9+21 pg/dL idi. Saglikli kontrollerin ortalama c¢inko diizeylerinin
Down sendromu olan hastalara gore anlamli seviyede yliksek oldugu
saptand1 (p=0,017). Vitamin B, toplam demir baglama kapasitesi, ferritin
ve vitamin D3 degerleri agisindan iki grup arasinda fark olmadigi gozlendi
(p>0,05). Folat ve demir degerlerinin ise Down sendromu olan hastalarda

saglikli kontrollere gore daha yliksek oldugu tespit edildi (p=0,042).

Down sendromu olan hastalarin hicbirinde ¢inko diizeyi diisiikligi

saptanmadi.

Selenyum diistikliigli Down sendromu olan hastalarda %64,2 oraninda
gorilmekteydi. Bu oran saglikli ¢ocuklarda %48 olmasina ragmen aradaki

fark anlamli degildi (p=0,099).
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6.

10.

11

12.

Down sendromu olan hastalar ile sagliklt kontroller hemogram degerleri
acisindan karsilastirildiginda hemoglobin, hematokrit ve MCV degerlerinin
down sendromu olan hastalarda diger gruba gore anlamli seviyede yiiksek
oldugu tespit edildi (p=0,001). Beyaz kiire ve platelet degerleri ise down
sendromu olan hastalarda saglik kontrollere gore diisiik idi (sirastyla

p=0,001 ve p=0,007).

Annelerin beslenme aliskanliklar1 karsilastirildiginda Down sendromlu
cocuklarin annelerinin daha sik siit tirinleri ve yesillik tiikettigi (sirasiyla
p=0,008 ve p=0,004) ve buna karsilik saglikli ¢ocuklarin annelerinin ise
daha sik bakliyat tiikettigi saptandi (p=0,010). Gebelik 6ncesi folik asit ve
vitamin takviyesi kullanimi1 dahil diger beslenme aliskanliklar1 agisindan iki

grup arasinda fark saptanmadi (p>0,05).

Down sendromlu ¢ocuklarin vitamin ilaci kullanma aligkanliginin saglikli
cocuklara gore az oldugu saptandi (p=0,037). Ayrica 6-12 ay arasinda
Down sendromlu ¢ocuklarin ek olarak mama tiiketiminin daha sik oldugu
tespit edildi (p=0,005). Diger beslenme aligkanliklar1 agisindan iki grup
arasinda fark gozlenmedi (p>0,05).

Ikinci 6 aylik dénemde mama tiiketen Down sendromlu g¢ocuklarin
selenyum degerlerinin mama tiilketmeyen ¢ocuklara gore anlamli olarak
yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,017). ilk 6 aylik beslenme aliskanlig1 ile
selenyum diizeyleri arasinda iliski olmadig gozlendi (p>0,05).

Hem annenin hem de ¢ocugun beslenme aligkanliklari ile kan selenyum ve

c¢inko diizeyleri arasinda anlamli bir iliski olmadig1 saptand1 (p>0,05).

. Cinko diizeyleri ile diger parametreler arasinda bir korelasyon olmadigi

saptandi (p>0,05).

Selenyum degerleri ile diger laboratuvar parametreleri arasinda bir
korelasyon yoktu (p>0,05). Ancak viicut agirligi, boy ve bas cevresi ile
selenyum diizeyleri arasinda pozitif bir korelasyon oldugu tespit edildi

(swrastyla p=0,027, p=0,022 ve p=0,013).
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Ozellikle ¢aligmamizin odak noktasinda bulunan selenyum diizeylerinin
diistikliiglinin DS’li ¢ocuklarda daha sik goézlendigi saptanmistir. Ancak bu
eksikligin beslenme aligkanliklar ile bir iligkisinin olmamasi eser elementlerin DS’li
cocuklardaki metabolizmasinda farkliliklar olabilecegini ortaya koymaktadir. Eser
elementlerin diizeylerinin DS’li ¢ocuklarda daha yakindan takip edilmesi, bu
cocuklarda olusabilecek eksikliklere kars1 farkindalik diizeyinin artirilmasi ve gerekli

elementlerin takviyesinin erken asamada uygulanmasi 6nerilmektedir.
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EKLER

Ek-1. Anket formu

Olgu no:

1.Cocugun adi soyadi:

2. Anketin uygulandigi Tarih:  / / (gun/ay/yil)

w

. Cocugun Dogum tarihi: / / (gtin/ay/yil)

4. Cinsiyeti:
. Kiz
2. Erkek

[EEN

5. Dosya numarasi:

6. Anne / Baba Tel:

. Kardes sayisi

. Kardesi yok

. Bir kardes

. iki kardes

. U¢ ve daha fazla kardes

A W N P

8. Hastamiz kaginci gocuk:

9. Dogum haftasi:

10. Dogum kilosu:

11. Saglhk glivencesi:
1. Yok
2. Var

12. Annenin yasi:

13. Annenin ¢alisma durumu:
1. Calismiyor
2. Calisiyor

14. Annenin 6grenim durumu:
1. Okur yazar degil
2. ilkokul
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3. Ortaokul
4. Lise
5. Universite/yiiksek lisans

15. Babanin yasi:

16. Babanin ¢alisma durumu:
1. Calismiyor
2. Calisiyor

17. Babanin 6grenim durumu:
1. Okur yazar degil

2. ilkokul

3. Ortaokul

4. Lise

5. Universite/yiiksek lisans

18. Down sendromu tanisi var mi?
1. Yok
2. Var ise asagidaki soruyu cevaplayiniz

19. Down Sendromu tanisini ne zaman almis?
1. Dogumdan 6nce
2. Dogumdan sonra (kaginci ayda) ...............

20. Cocugunuzun tanisi konmus baska kronik bir hastaligi var mi?
1. Hayir
2. Evetise hastaligin adl .....ccceeeeeeecceeeeeeeee e

21. VA: kg (o p) (DOWN SENDROMLU HASTALAR iCiN; DOWN SEND.
PERSENTIL EGRILERINI KULLANINIZ)

BOY: cm (oo p)

BCS cm (....... p)

VKi:

22. Ailenizin aylik geliri ne kadardir?
1. Duzenli geliri yok

2. Asgari Ucret

3. Asgari Ucret -7500 TL arasi
4.7500-12500 TL arasiI

5.12500 TL Gsti

23. Cocugunuzun yutma gugligi var mi?
1. Hayir
2. Evet

24. Anneye gebelik dncesi folik asit baslandi mi?
1. Hayir
2. Evet
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25. Anne gebelikte vitaminler aldi mi? (decavit-elavit-pronatal-folic plus-folic trio vb.)
1. Hayir

2. Evet, dlizensiz

3. Evet, surekli

26. 0-6 ay beslenmesi nasil ? ( Birden fazla segenek isaretlenebilir )
1. Anne suti

2. Mama

3. Ek gida

27.6-12 ay beslenmesi nasil? ( Birden fazla secenek isaretlenebilir )
1. Anne sutu

2. Mama

3. Ek gida

28. Ne kadar siire sadece anne suti aldi? .......... Ay

29. Cocuk tamamlayici beslenmeye ne zaman gegti?
1.4. ayda

2.5. ayda

3. 6. ay sonrasl

30. Anne giinde 2-3 bardak siit/yogurt tiiketimi ve kibrit bayikligunde peynir tiketir
mi? ( Cinko — Demir - Folat — Selenyum — B12)

1. Hayir

2. Evet

31. Anne haftada 3-4 tane yumurta tiiketir mi? ( Demir - Selenyum — B12)
1. Hayir
2. Evet

32. Anne haftada 2-3 giin, 100-150 gr kirmizi et tiketir mi? ( Cinko — Demir - Selenyum —
B12 - Folat)

1. Hayir

2. Evet

33. Anne haftada 2-3 gilin, 100-150 gr beyaz et tiketir mi? (Cinko — Demir - Selenyum —
B12 - Folat)

1. Hayir

2. Evet

34. Anne haftada 1-2 giin, 100-150 gr balik eti tiiketir? (Cinko — Demir - Selenyum — B12
- Folat)
1. Hayir
2. Evet

35. Anne haftada 1 gtin kurubaklagil/ bakliyat tiketir? ( Demir — Cinko - Selenyum -
Folat)

1. Hayir

2. Evet

36. Anne haftada 1 giin kuruyemis tiiketir? ( Demir — Cinko - Selenyum )
1. Hayir
2. Evet
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37. Anne her giin yesillik sebze tiiketir mi? ( Demir — Cinko — Folat - Selenyum )
1. Hayir
2. Evet

38. Anne ve ¢ocuk giinde 15 dk kadar glines 1s1gindan faydalanir mi (kollar ve bacaklar
acik olacak sekilde ve direkt temasla )? ( D vitamini )

1. Hayir

2. Evet

39. Cocuk glinde 1 bardak sit/yogurt tuketir mi? ( Cinko — Demir - Folat — Selenyum —
B12)

1. Hayir

2. Evet

40. Cocuk haftada 1-2 tane yumurta tiketir mi? ( Demir - Selenyum — B12)
1. Hayir
2. Evet

41. Cocuk haftada 1 giin, 100 gr kadar kirmizi et tiiketir mi? ( Cinko — Demir - Selenyum
—B12 - Folat)

1. Hayir

2. Evet

42. Cocuk haftada 1 giin, 100 gr kadar beyaz et tiiketir mi? (Cinko — Demir - Selenyum —
B12 - Folat)

1. Hayir

2. Evet

43. Cocuk haftada 1 giin 50-75 gr kadar balik eti tiiketir? (Cinko — Demir - Selenyum —
B12 - Folat)

1. Hayir

2. Evet

44. Cocuk ayda 1 glin kurubaklagil/ bakliyat tiketir? ( Demir — Cinko - Selenyum - Folat )
1. Hayir
2. Evet

45. Cocuk ayda 1 giin kuruyemis tiketir? ( Demir — Cinko - Selenyum )
1. Hayir
2. Evet

46. Cocuk 3-4 giinde bir yesillik sebze tiketir mi? ( Demir — Cinko — Folat - Selenyum )
1. Hayir
2. Evet

47. Cocuk vitamin ilaglari kullaniyor mu? (1-3 yas arasi ¢ocuklara sorulacak)
1. Hayir
2. Evet
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48. Biyokimyasal parametreler

Vitamin B12 WBC
Folat HGB
Fe HTC
TIBC PLT

Ferritin MCV
Selenyum

Cinko

25-OH vit.d3

90




