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1. GIRIS ve AMAC

Malnutrisyon ve zayiflik ¢ocuklarda giinden giine sikligi gittik¢e artan
klinik bir durumdur. Ozellikle infant doneminde malniitrisyon sik olarak
goriilmesine ragmen kalori alim azligina baglh olarak ergenlerde de malnutrisyon
ve zayiflik azimsanmayacak kadar fazladir. Daha 6nce yapilan galismalarda ¢ocuk
ve adolesanlarda zayiflik prevalansinin %7,7 ile %21,4 olarak saptandigi
bildirilmistir [1, 2].

Yapilan ¢alismalarda malnutrisyonlu ve zayif ¢cocuk hastalarda kardiyak
aritmi, kardiyak fonksiyonlarda diisiikliik, kardiyak atrofi ve efor kapasitelerinde
azalma oldugu dikkat ¢ekmektedir [3-6].

Daha 6nce zayif ve ciddi zayif adolesanlarda yapilmis bir ¢alismada bu
hasta grubunda aclik insiilininde daha yiiksek artiglara ve daha zayif insiilin

duyarliligina sahip oldugu saptanmustir [7].

Bu calismada daha onceki yapilan c¢alismalardan yola ¢ikilarak zayif ve
ciddi zayif adolesan cocuklarin kardiyak sistolik ve diyastolik fonksiyonlari,
kardiyak ritm bozukluklari, kalp hiz1 degiskenlikleri ve efor stres testi karsisindaki
yanitlar1 degerlendirilerek insiilin rezistansiyla aralarindaki korelasyonun

aciklanmas1 amaclanmistir.

Calismadan elde edilecek verilerle VKi<-2 SDS ile takip edilen zayif
hastalarin kardiyak ve endokrinolojik komplikasyonlarina yonelik yapilmis olan
calismalara destek saglamak ve kardiyovaskiler hasarlanma bulgusu olan sol
ventrikil diyastolik disfonksiyonu ile olabilecek iligkilerin arastirilmasi

amaclanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

Malnutrisyon, biiylime ve gelisme i¢in elzem olan bir veya birden fazla
besin Ogesinin yetersiz veya viicut homeostazisini bozacak sekilde dengesiz
alinmasi durumunda ortaya ¢ikan klinik ve takip edilmesi gereken bir durumdur
[8, 9].

Protein enerji malnitrisyonu (PEM), Diinya Saglk Orgiiti (WHO)
tanimmna gore, her birinin besindeki noksanlik derecesi degisebilmekle beraber,
gerek protein gerek enerjiden fakir bir beslenme sonrasinda olusan, en fazla infant
ve kiiciik cocuklarda rastlanan, sik olarak enfeksiyoz hastaliklarin da eslik ettigi

patolojik sendromlar grubudur. [8, 9].

Primer PEM genellikle sosyoekonomik, politik ve cevresel faktorler
nedeniyle gelismekte olan iilkelerin en yaygimn saglik sorunlarindan biri olup daha
cok 6 ay ile 5 yas arasindaki ¢ocuklar1 etkilemektedir. Diinya Saglik Orgiitiiniin
raporlarma gore diinyada 300-500 milyon kisi yeterli besin alamamakta, 1.5

milyar insan da dengeli beslenememektedir [10].

Kageksi ise altta yatan kronik hastalikla iliskili, yag kaybi1 olan veya
olmayan, kas kaybi ile karakterize patofizyolojisinde kronik hastaliga bagli
proinflamatuar sitokin ve mediyatorlerin rol oynadigi karmasik bir metabolik
sendromdur. Kaseksi tanist koyulabilmesi i¢in son 12 ayda %5’ten fazla tarti
kaybma ek olarak azalmis kas kiitlesi kayb1, yorgunluk, anoreksiya, diisiik yagsiz
kitle indeksi biyokimyasal tetkiklerde anormallikler (yiksek inflamatuvar
markerlar (CRP, IL-6), hemoglobinin (Hb) 12 g/dL’den diisiik olmasi, serum
albliminin 3,2 g/dL’nin altinda olmas1) kriterlerinden en az 3’linlin olmasi

gerekmektedir [11].

Zayiflik, tiim diinya genelinde 6zellikle gelismekte olan iilkelerde 6nemli
bir halk sagligi sorunudur [12]. Cocuk ve ergenlerde boy, agirlik ve viicut kitle
indeksi (VKI), beslenme durumunu degerlendiren basit ydntemlerdir. Diinya
Saghk Orgiitii, VKI Z skorunun -2 SDS altinda olmasmni zayiflik olarak
tanimlamaktadir. Bu ¢ocuklarin eslik eden herhangi bir kronik hastalik tanilari

olmamalariyla kaseksi ayiric tanisindan ayrilmaktadirlar [13].



Zayiflik ¢ocuklarm gelisimini ve onlarin ideal saglikli yaptya ulasmalarini
olumsuz etkilemektedir [12]. Zayif ¢ocuklarla ilgili yapilan ¢alismalar kisitli olup
yagamlarinin ileriki donemlerinde insiilin rezistansi, sizofreni, dislipidemi

goriilme sikliklarmin arttig bildirilmistir [14-16].

2.1. Malniitrisyonun saptanmasinda kullanilan olgiitler, gostergeler ve
siniflamalar

Malnltrisyonun  saptanmast i¢in  ¢ogunlukla  antropometrik  ve
biyokimyasal c¢esitli degerlendirmeler kullaniimaktadir. Bu konuda &zellikle
toplum taramalarinda antropometrik ol¢iimler oldukca onemli bir yere sahiptir.
Viicut agirligi, boy, orta kol ¢evresi, gogiis ¢evresi, kol ¢evresi bas cevresi orani
ve deri kivrim kalinligi 6lgtimleri en sik kullanilan antropometrik dlgtimler olup
cocukluk yas grubunda en sik kullanilan antropometrik gdstergeler ise yasa gore
agirhik, yasa gore boy ve boya gore agirliktir. 2000’11 yillardan itibaren alt1 yasin

ustundeki cocuklar icin vicut kitle indeksi kullanimi da yaygmlasmustir [17-19].

Agir malniitrisyonda tani1 kolaylikla saptanabilirken, orta veya hafif
malndtrisyonu olan hastalarda tan1 koymada giigliikler yasanabilmekte olup
hastalara gereksiz tetkikler yapilabilmektedir. Orta veya hafif malniitrisyonu
belirlemede izlenecek yontem; hastanin diyetinin monitdrizasyonu, kalori
ihtiyacinin belirlenmesi, antropometrik dl¢iimler ve biyokimyasal parametrelerin
degerlendirilmesi seklinde olmalidir. Yas olarak biiyiik yas gruplarindaki
cocuklarda ise VKi’ne gdre malniitrisyonun derecelendirilmesi yapilmaktadir [12,

14].
2.1.1. Vucut Kitle Indeksi
Viicut kitle indeksi 2000°li yillardan sonra Ozellikle kullaniimaya

baslanmigs olup son yillarda kullannmmim kolay olmasi sebebiyle kullanimi

yayginlagmustir. Asagida formiilize edildigi sekilde hesaplanmaktadir [20].

Vicut Kitle Indeksi (VKI) (kg/m?) = Agirlik (kg) / Boy? (m?)



Tablo 1: VKi'ne gore beslenme durumu [20]

Viicut Kitle Indeksi Beslenme Durumu
<%)5 Zayif

%85-%95 Asir1 Kilolu

>0095 Obez

Antropometrik gostergelerin yorumlanmasinda en dnemli nokta biiyiime
standartlar1 veya referans populasyona gore yapilan degerlendirmelerdir. Bunun
icin Z skoru, persentil ve ortanca kullanilir. Z-skoru bir antropometrik élgimin
referans populasyon ortalamasindan standart sapma cinsinden ne kadar uzakta
oldugunu gostermektedir [17, 19]. Cocuk ve adolesanlarda antropometrik
Olglimlerin  degerlendirilmesinde bireyin degerlendirilmesi icin persentil
degerlerinin, toplum degerlendirilmeleri i¢in de 6zellikle Z-skor ve gerektiginde

persentil degerlerinin kullanilmasi 6nerilmektedir [20].

Tablo 2: VKi-SDS'ye Gore Beslenme Durumu [20]

VKI Z SKORU BESLENME DURUMU
>3 SDS Morbid Obez
2-3 SDS Obez
1-2 SDS Asin Kilolu
1-(-2)SDS Normal
(-2) - (-3) SDS Zayf
<(-3) SDS Ciddi Zayif




2.1.2. Biyokimyasal Degerlendirme
Beslenme durumunu degerlendirmek i¢in protein ve yag metabolizmasi ile
ilgili tetkikler, ayrica vitamin ve eser element diizeylerini belirleyen tetkikler

kullanilir.

2.1.3. Serum Proteinleri Olguimii:

Albumin

Genellikle vicudun proteinle ilgili beslenme durumunu gosterir.
Yarilanma omrii 18-20 giin olup; enfeksiyon ve enflamasyondan oldukca fazla
etkilenir [17, 19]. Albuminin viicuttaki depolar1 olduk¢a fazla olup genellikle
erken donemdeki malnitrisyonla ilgili bilgi vermemektedir [17, 19]. Ayrica
nefrotik sendrom gibi protein kaybettiren tiibiilopatilerde yanlis sonuglar

gOsterebilmektedir [17].

2.2. Patofizyoloji

Yetersiz enerji alimi, biiylime gelismede duraksama (yag, kas ve visseral
kitlenin kayb1), bazal metabolik hizin azalmasi ve toplam enerji tiiketiminin
azalmas1 gibi degisik fizyolojik uyum siireglerine sebep olur. Uzun siireli aclik
durumunda metabolik, hormonal ve glukoregulatuvar mekanizmalarda buyik
degisiklikler goriiliir. Metabolik degisiklikler erken dénem degisiklikler olarak
smiflandirilan aminoasit, piruvat ve laktat kullanimi sonucu ¢izgili kas kaybina
neden olan hizli glukoneogenezden, lipoliz ve ketogeneze neden olan yag
mobilizasyonuyla karakterize gec¢ protein koruma donemine dogru ilerler.
Sodyum birikimi ve hiicre igi potasyum azalmasi en Onemli elektrolit
degisiklikleridir. Bu degisiklikler glycosidesensitif enerji bagimli sodyum
pompasinin aktivitesinin azalmasi sonucu hiicre membranlarinin gegirgenliginin

artmasi ile agiklanmaktadir [10, 18].

2.3. Malnatrisyonlu Hastalarda Organ Sistemlerinde Degisiklikler
2.3.1. Bagisikhik Sistemi
Timus, lenf nodlarindaki ve tonsillerdeki atrofi nedeniyle en ¢ok hicresel
bagisiklik etkilenir, CD4 lenfosit hiicre sayis1 diiser, goreceli olarak CDS8-T
lenfosit hiicreleri korunmaktadir. Gecikmis hipersensitivite kaybi, fagositoz

fonksiyonlarinda bozulma, salgisal immunoglobulin A’da azalma gozlenir.



Serumda kompleman aktivitesi, 6zellikle C3 komponenti azalmistir. Hiicresel
immunitedeki protein, mineral, vitamin eksikligine baglanan bozulmanin aksine,
bu hastalarda antikor yaniti genellikle normaldir. Bu degisiklikler kasektik

cocuklar1 invaziv enfeksiyonlara acik hale getirmektedir [19].

2.3.2. Gastrointestinal Sistem

Villuslarin atrofisi, sindirim enzimlerinin kaybi, kript hipoplazisi,
intestinal permeabilite degisiklikleri gozlenir ancak beslenme diizelince bu
degisiklikler de hizla diizelir. Mide asit salinimimin azalmasi nedeniyle bakteriyel
asir1  ¢ogalma sik goriliir. Pankreas atrofisi de sik goriliir ve yag
malabsorbsiyonuna sebep olur. Karaciger yaglanmasina sik rastlanmasina ragmen
sentez fonksiyonlar1 genellikle korunur. Protein sentezi, glukoneogenez ve ilag

metabolizmasi azalir [19].

2.3.3. Hematolojik Sistem

Malntrisyon ile takip edilen ¢ocuklarda anemi sik goriilmektedir[4]. Total
eritrosit kiitlesi ve total hemoglobin diizeyi viicut agirligina oranla Onemli
miktarda azalmistir. Hematokrit ve hemoglobin diizeyi normal kalabilir, ancak
aktif doku kiitlesindeki azalma ile dogru orantili olarak total hemoglobin
miktarmda mutlaka azalma vardir. Iyilesme evresinde yeterli demir verilmezse
anemi hizla gelisebilir. Zira aktif doku kiitlesi arttikca, gerekli hemoglobin
konsantrasyonunun saglanmasi i¢in hizli bir hematopoetik siire¢ olusur ve bu

dénemde demir, folat ve diger eritropoetik faktorler yetersiz kalir [18, 19].

2.3.4. Solunum Sistemi

Torasik kas kitlesinde azalma, azalmis metabolik hiz, elektrolit imbalansi
(hipokalemi, hipofosfatemi) ventilasyonu etkileyerek hipoksiye ventilasyon
cevabini bozar [18, 19]. Yetersiz beslenme ve kaseksinin tiberkiloza yakalanma
riskini artirdig1 bilinmektedir. Zatiirreye sik yakalanma ihtimalinin artmis olmasi

sebebiyle akcigerlerde sekellere yol agmasini kolaylastirmaktadir [21].



2.3.5. Uriner Sistem

Bobrek tiibiillerinin yagli dejenerasyonu ve glomeriillerin hyalinizasyonu
gozlenmigtir. Bunun disinda bobreklerde belirli bir yapisal ve fonksiyonel
bozukluk yoktur. Glomerdiler filtrasyon hizi azalmis kalp debisi nedeniyle diisiik
olabilir. Potasyum eksikligine bagli olarak bobreklerin konsantrasyon yetenegi

genellikle azalmistir [18, 19].

2.3.6. Norolojik Sistem

Malniitrisyon ndronlarin sayisini, sinaps sayisini, dendritik dallanmalar1 ve
miyelinizasyonunu azaltir, bu etkilerinin sonucunda beynin biiyiikliigii etkilenir.
Beyin korteksi incelmistir ve beyin biiyiimesi yavaslamistir. Beynin global, motor
fonksiyonlarinda gecikme goriiliir. Bebek beyninin plastisite 6zelligine ragmen en
cok etkilenenler yenidoganlar ve siit ¢ocuklaridir [18, 19]. Yapilan ¢alismalarda
yenidoganlarda 6zellikle de prematiirelerde anne siitiiyle beslenmenin kognitif
fonksiyonlarda onemli artislara yol agtigi gosterilmistir [9, 22]. Diinya saglik
orgutl motor-mental gelisimin korunmasi i¢in ilk 6 ay mutlaka anne siitliyle

beslenmeyi énermektedir [9].

2.3.7. Endokrin Sistem

Tiroid hormonlari, insiilin ve biliyime hormonu baslica etkilenen
hormonlardir. Triiyodotiroksin(T3), insulin, insulin benzeri biiylime faktori
(IGF)-1 ve insulin benzeri biiylime faktorii baglayici protein (IGFBP)-3 azalir,
IGFBP-1, biyime hormonu ve kortizol artar. IGF-1 diizeylerindeki azalmanin
karacigerde IGF-1- mesajc1 Riboniikleik Asit (MRNA) disiikliigiine bagl oldugu
diistiniilmektedir. Malniitrisyonda yiikselmis biiyiime hormonu diizeyinin yeterli
beslenmeyle normale geldigi goriilmiistiir. Biiylime hormonu diizeyindeki artis
klirens diisiikliigiinden ziyade yapim artisiyla ilgili bulunmustur. Malnitrisyonda
biiyiime hormonuna rezistans oldugu diistiniilmektedir. Glukoz seviyesi glukojen
depolar1 yetersiz oldugundan baslangigta diisiiktiir. Hastalarm ¢ogunda nedeni
bilinmeyen glukoz intoleransi vardir ve tedavi sirasinda agir hipoglisemiler
goriilebilir. Ayrica malniitrisyonda bir miktar adrenal yetersizlik olabilecegi,

gonadotropin relasing hormon saliniminin azaldig1 rapor edilmistir [19, 23].



Ozellikle ¢ocuklarda biiyiime ve gelismenin dnemli bir diizenleyicisi olan
bliylime hormonunun sentezi ve salinimi icin yeterli beslenme sarttir. Yetersiz
beslenme, Ozellikle kritik blyume donemlerinde, buylime hormonu Uretiminin
bozulmasia neden olarak bodur biiyiimeye ve gelisimsel gecikmelere neden
olabilir [24].

Hem erkeklerde hem de kadinlarda yetersiz beslenme, iireme
hormonlarinin iiretimini ve dengesini bozabilir. Disiler diizensiz adet dongiileri
veya amenore yasayabilirken, erkekler dogurganligi ve cinsel gelisimi etkileyen

diisiik testosteron seviyeleri ile karsi karsiya kalabilir [25].

Yapilan caligmalarda yetersiz beslenmenin uzun vadeli siirecte insiilin
rezistansina sebep oldugu goriilmiistiir [26, 27]. Yine yapilan baska bir calismada
da yasamin ilk donemlerinde yetersiz beslenme sonucu malnitrisyonu olan zayif
hastalarda yagamlarmin ileriki donemlerinde karin gevresi yaglanmanin daha fazla

oldugu goriilmiistiir [28].

Insiilin pankreas Beta hiicrelerinden salgilanmakta olup kan icerigindeki
glukozun hiicre igerisine girmesinde rol oynamaktadir [29]. Cocuklarda agir
malndtrisyonun 0zellikle pankreas Beta hiicresi disfonksiyonuna bagli bozulmus
glukoz intoleransiyla iliskili oldugu bildirilmistir [30]. Insiilin direnci
malndtrisyonu  olan ¢ocuklarda goriilebildigi gibi ileriki donemlerde
kardiyovaskiiler hastalik riskini de artirmakta ve metabolik sendromun en énemli

komponentlerinden birini olusturmaktadir [31].

Zayif cocuklarda kemik mineral yogunlugunun malndtrisyonun

derecesinin arttik¢a daha belirgin olarak diisiik oldugu gosterilmistir [32].

2.4. Malnutrisyon ve Kardiyovaskuler Sistem

Cocuklarda yetersiz beslenme, genis kapsamli sonuglar1 olan kiiresel bir
saglik sorunudur ve birgok zararl etkisinin yam siwra, kardiyovaskiiler sistem
tzerindeki etkisi ozellikle dikkat cekicidir. Ileri derecede malniitrisyonu olan
kasektik hastalarda miyokardiyal atrofi, elektrolit dengesizlikleri, kardiyak debide

azalma ve hipotansiyon gibi komplikasyonlar gérilmektedir [33].



Temel besin maddelerinin yetersiz alimi ile karakterize yetersiz beslenme,
cocuklarda kalp kaslarinin atrofisine yol agabilir. Kendisi de bir kas olan kalp,
boyut ve kiitlede bir azalma yasayabilir ve bu da viicuda etkili bir sekilde kan
pompalama yetenegini tehlikeye atabilir [33].

Siddetli yetersiz beslenme durumlarinda, kalbin yeterli miktarda kan
pompalama kuvveti (kalp debisi) tehlikeye girebilir. Kardiyak debideki bu

azalma, gesitli organ ve dokulari etkileyen zayif dolagima yol agabilmektedir [34].

Yetersiz beslenme genellikle kalbin normal ¢aligsmasi i¢in cok dnemli olan
potasyum, sodyum ve kalsiyum dahil olmak iizere elektrolitlerin dengesizligine
neden olur. Elektrolit bozukluklar1 kalbin elektriksel sinyalizasyonunu ve ritmini

bozarak potansiyel olarak aritmilere yol agabilir [33].

Kronik yetersiz beslenme, ¢ocuklarda hipotansiyona katkida bulunabilir.
Diisiik kan basinci, kalbin kan pompalama kuvvetini etkileyerek potansiyel olarak
yorgunluga, bas donmesine sebebiyet verebilirken ciddi vakalarda organ

perflzyonunu tehlikeye atabilir [34].

Yetersiz beslenme, miyokardiyal fonksiyonu bozarak kalbin dizgiin bir
sekilde kasilma ve gevseme yetenegini etkileyebilir. Bu islev bozuklugu, kalbin
viicudun ihtiyaclarmi karsilamak icin yeterince kan pompalayamadigi bir durum

olan kalp yetmezligine yol agabilir [34].

2.4.1. Kardiyak fonksiyonlarin Ekokardiyografik 6l¢iimii

Ekokardiyografi (EKO) incelemesinde kardiyovaskiiler sistemin yapisal,
fonksiyonel ve hemodinamik durumunu degerlendirmek amaci ile yiiksek
frekansl ses dalgalar1 (2-7,5 MHz) kullanilmaktadir. Iki boyutlu (2B) inceleme
1970’lerin ortalarinda, Doppler EKO ise 1970’lerin sonlarinda kullanima
girmigtir. Boylece EKO sadece goriintileme isleminden Oteye giderek

hemodinamik degerlendirme teknigi olarak da kabul edilmistir [35, 36].

Tanisal ultrasonografi en az 2 MHz frekansa ihtiya¢ duyar, ses frekansi

arttikca ses dalgasinin viicut i¢inde ilerleyebildigi mesafe azalmaktadir. GOruntu



rezollisyonu ise frekans arttik¢a iyilesmektedir. EKO ile kalbin 2 boyutlu, M-

mode ve Doppler teknigi ile goriintiilenmesi saglanir [37].

2.4.2. 1ki Boyutlu ve M-mode inceleme

Eko incelemesi transtorasik dort standart pencerenin (parasternal, apikal,
substernal ve suprasternal) incelenmesi ile baslar. Bu pencerelerde kalbin kisa ve
uzun aksmda c¢ok sayida gorintii incelenir. Uzun aks kalbin tabanindan apekse
sagital veya koronal kesiti, kisa aks ise uzun aksa dik olan kesiti tanimlar. Kalbin
morfolojik ve fonksiyonel durumu iki boyutlu eko ile incelenir. Kalbin kantitatif
cap, alan, hacim gibi dl¢timleri iki boyutlu veya iki boyutlu yardim ile saglanan

M-mode gorintilerden dlculir [35-37].

2.4.3. Doppler inceleme

Doppler etkisine gore gbzlemci ses kaynagina yaklastik¢a sesin frekansi
artar, uzaklastikga azalir. En iyi Doppler ultrason incelemesi transdiiser hedefe
paralelse olur. Bu M-mode ve iki boyutlu incelemeye zittir, ¢linkii onlarda en iyi
goriintii 90°’lik ag1 ile saglanir. En iyi Doppler incelemesi diisiik frekansl
transdiiser ile yapilir, bu da M-mode ve 2B Ekokardiyografide kullanilanin
tersinedir [36, 37].

[Ik olarak 1956 yilinda Doppler teknigi kan akim hizin1 dlgmek igin
kullanilmistir. En sik kullanilan vurulu (Pulsed, PW) ve surekli (CW) dalga
formlu Doppler Ekokardiyografidir. Pulsed Doppler tekniginde tek bir ultrason
kristali ses dalgalarini gonderir ve geri alir. Avantaji M-mode ve 2-boyutlu ile es
zamanlt calisabilmesi, noktasal bir bolgeden Doppler sinyali almmmasini
saglamasiyken dezavantaji velosite Ol¢timiiniin kisitli olmasidir. Pulsed Doppler
sisteminin yiiksek frekansli Doppler dalgalarin1 saptamadaki yetersizligine
aliasing denir. Pulsed Doppler sisteminde saptanabilen en ist frekans smirina
Nyquist limiti denir. Nyquist limitini asan akimlar ters yonde kayit verebilir. CW
Doppler modunda transdiiser iki kristalle ¢alisir, birisi devamli dalga gonderirken
digeri ise yanstyan dalgalar1 alir ve maksimal Doppler degisimi Nyquist limiti ile
siirlt degildir. Bu nedenle CW Doppler en yiiksek velositeleri bile kayit altina

almada kullanilabilir. Renkli Doppler goruntileme bir Pulsed Doppler
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fonksiyonudur. Bu ylizden yuksek velositeleri goriintiilemesi smirlidir. Siklikla
transdiisere yaklasan akim kirmizi, uzaklasan akim ise mavi olarak boyanir.
Aliasing renkli Doppler’de renklerin karisimi olarak goriiliir, renklenme goksa o

bolgede yiiksek bir akim hizi oldugunu gosterir [36, 37].

Ekokardiyografinin degisik modlari ile kalp Slgiitleri, sistolik ve diyastolik
ventrikil islevleri, debi, basinglar ve santlar Glgiilebilmektedir. Dogustan kalp
hastalig1 olan ¢ocuklar1 degerlendirmede kardiyak boyutlar 6nemlidir. Kardiyak
bosluklar ve damarlarin boyutlar1 dogumda eriskinin %50’si iken 5 yasinda
%75 1ne ulasir, 12 yasinda %90’1dir. Kardiyak bosluklari normal degerlerini elde
etmek icin birgok calisma yapilmistir. Bu degerler hastanin boyuna, kilosuna veya
viicut ylizeyine indekslenebilir. Kardiyak yapilarin 6l¢iimlerinde M-mode en
uygun yoéntemdir. M-mode &lgiimleri 6n kenardan 6n kenara dogru yapilir.
Normal degerler Roge ve arkadaslar1 tarafindan viicut yiizeyine gore
indekslenerek olusturulmustur. Pediatrik kardiyolojide 2 boyutlu goriintiilerde de
siklikla dlgiimler yapilir. Olgiim icten ice olacak sekilde yapilmalidir [36, 37].

2.4.4. Sol Ventrikil Kitle, Hacim ve Cap Olgumleri

Sol ventrikiil ¢ap Ol¢iimleri 2B ekokardiyografi rehberliginde M-mode
ekokardiyografi ile papiller kas seviyesinde ve parasternal uzun aks pozisyonunda
Olctlur. Sol ventrikiil (LV) kavitesinin uzun ¢api, alan1 ve hacminin 2B
ekokardiyografi ile tespitinin standardizasyonu Amerikan Ekokardiyografi
Toplulugu (American Society of Echocardiography, ASE)’nca saglanmistir [35-
37].

Sol ventrikdll Kitle 6lcimi bugln icin hipertansiyon, kalp kapak
hastaliklar1, kardiyomiyopatilerde goriilen LV hipertrofilerinin tani ve tedavisi ile
diizeltilmesinin tespitinde, prognozun incelenmesinde yararlanilan bir yontemdir.
LV kitle o6lcimi M mod ve iki boyutlu ekokardiyografik incelemelerle
yapilmaktadir. En sik kullanilan yontemde kitle 6l¢timii LV total voliimiinden
ventrikiil i¢i kan voliimiiniin ¢ikarilmasiyla elde edilen miyokard voliimiiniin
miyokard 6zgiil agirlig1 olan 1,04 ile carpimiyla elde edilir. ASE bu degere cesitli

diizeltme faktorleri ekleyerek kitle 6lglimii igin su formiilii 6nermektedir [35, 37].
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LV Mass = 0,8 (1,04 (IVSd + LVIDd + LVPWd)2 - (LVIDd)?) + 0,6 gr

(IVSd= Interventrikiiler septumun diyastolik kalmlig,, LVIDd= sol
ventrikiil diyastol sonu genisligi, LVPWd= sol ventrikiil arka duvar diyastolik
kalinlig1) Formiilde hesaplanan deger viicut yiizey alanina boliinerek LV kitle

indeksi bulunur.

2.4.5. LV ejeksiyon fonksiyon gostergeleri

a) Sistolik fonksiyonlar

Sol ventrikiil sistolik fonksiyonu miyokardin kasilabilirligi, dnyiik, ardyiik
ve kalp hizmin birbirleriyle karmasik ve kompleks iliskilerinin sonucudur.
Kasilabilirlik miyokard liflerinin kisalmalarma baghdir. Onyiik ventrikiiliin
diyastol sonundaki volumidir ve Frank-Starling mekanizmasina gore sistolik
performans ile iliskilidir. Ardytik ise sistolde miyokard liflerinin kisalmasina kars1
duran direnctir. Kalp hizi ise diyastolik dolum zamanmi degistirerek sistolik
fonksiyonu etkiler, kalp hizi artarken diyastolik dolus zamani azalir. Ejeksiyon
faz1 parametreleri onyiik ve ardyiike sensitif olmasina ragmen siklikla LV

fonksiyonlarmi degerlendirmede kullanilir [35].

LYV ejeksiyon faz1 parametreleri

Bunlar ejeksiyon fraksiyonu (EF), kisalma fraksiyonu (FS), fraksiyonel
alan degisiklikleri, duvar stresi, birim zamandaki basing degisimi olan dp/dt,
sistolik zaman araliklari, dairesel liflerin kisalma hizidir. Tim sistolik
fonksiyonlar Onyiik ve artyiikten etkilenir. EF, sistolde aortaya atilan LV
diyastolik voliimiidiir. Sol ventrikiil atim hacminin (SV) diyastol sonu volime
oranidir. EF klinisyenler tarafindan daha ¢ok taninir, ancak ventrikiil simetrik

olarak kasilmiyorsa, EF degerlendirilmesi global sistolik fonksiyonu gostermez
[35, 37].

EF = (EDV-ESV) X100/EDV

(EF:Ejeksiyon fraksiyonu, EDV: End-diyastolik volim, ESV:End- sistolik

volim)
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Ejeksiyon fraksiyonu hesaplanmasinda voliim faktoriinii hesaba katmadan
diyastol ve sistol sonu caplarini kullanarak EF O6l¢limiinii miimkiin kilan bir

formiil gelistirilmistir.
EF* = (LVIDd?-LVISd?)x100/LVIDd?

(EF*= duzeltilmemis ejeksiyon fraksiyonu, LVIDd= sol ventrikul diyastol
sonu genisligi, LVISd= sol ventrikiil sistol sonu genisligi)

Bu formiil diizeltilmemis EF’yi verir, buna apeksin kontraksiyonu ile ilgili
degisikliklerin eklenmesi gerekir. Apeks kasilmasi normal ise sonu¢ %15,
hipokinetik ise %35 arttirilir, akinetik ise sonug¢ degistirilmez, diskinetik ise %35,

apikal anevrizma var ise %10 azaltilarak degistirilir [35].

Kisalma orani, sistolik kasilma swrasimda LV c¢apmin yiizde olarak

degisimidir. Asagidaki formiille hesaplanir.
FS= (LVIDd-LVISd) X 100/LVIDd

Kisalma orani 6l¢iimiiniin bir avantaji 6l¢iimde kare veya kiip kullanilmaz,
bu nedenle hata olasilig1 azdir. FS, interventrikiiler septum (IVS) hareketlerinin
diizlestigi prematiirelerde, yenidoganda dogumdan sonraki ilk bir ka¢ giinde, sag
ventrikiil (RV) hipertansiyonu ve voliim yiiklenmesi olanlarda degersizdir. FS,
Onyiik, artyiik, kontraktilite ve kalp hizina asir1 derecede duyarhidir. Yasla degeri
degisir. En yiiksek deger yenidogan doneminin basinda saptanir ve ilk 4 yil hizla
daha sonrada yavasca azalir. On dort yasta plato ¢izer [35, 37].

b) Diyastolik fonksiyonlar

Diyastolik degerlendirmede EKO 6nemlidir. Onceleri digitize M-mode
kullanilirken giiniimiizde Doppler EKO kullanilmaktadir. Mitral, trikiispit,
pulmoner ven ve vena kava inferior (VCI)’un Doppler akim paternleri analiz
edilir. Diyastol 4 fazda incelenebilir. ilk faz izovoliimik relaksasyon zamani
(IVRT)’drr. Bu siire LV basinci diistiigiinde aort kapagmin kapanmasmdan mitral

kapagmn agilmasma kadar gecen siiredir. Mitral kapagin agilmasi ile pasif dolus
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zamani baslar, bu da sol atrium (LA) ve LV arasindaki basing farki ile iligkilidir.
Erken dolustan sonra ¢ok az bir ventrikiiler dolusun oldugu diyastazis periyodu
gelir. Diyastoliin son fazi aktif fazdir ve atriyal kasilmay1 gerektirir. Diyastolik
akim paternleri hastaliga 6zel olmayip belirgin hemodinamik durumlar1 gosterir.
Yas, Onyiik, artyiik, PR mesafesi ve kalp hizi gibi bir ¢ok faktdr diyastolik
Doppler akim egrilerini etkiler. Doppler ekokardiyografi ile incelenen mitral akim
velositesi transmitral basing gradiyetini ve pulmoner venoz akimda LA dolusunu
yansitir [37]. Diyastolik fonksiyonlarin 6l¢iimiinde siklikla mitral akim kullanilir.
Bunun i¢in apikal dort bosluk pozisyonunda Pulsed Doppler akim 6rnek voliimii
atriyoventrikiiler kapaktan maksimum akimi kaydedecek sekilde yerlestirilir. Bu
yer genellikle atriyoventrikiiler kapak aniiliisiiniin  ventrikiil tarafinda,
kapakciklarin ucuna yakm bir bolgedir. Pulse i1sminin pozisyonu ayarlanirken
1smin kan akimina paralel olmasma dikkat edilmelidir. Normal biiyiikliikteki bir
kalpte atriyoventrikiiler akim apikal dort bosluk pozisyonunda dikey diizlem ile
yaklasik 20° a¢1 yapar. LV genislemesi ile birlikte bu ac1 artar, bu nedenle

transdiiser 6lclim sirasinda buna gore yerlestirilmelidir [37].

Sekil 1: Diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesinde transdiiserin yerlesim

pozisyonu

Transmitral Doppler akimi yardim ile ventrikiil gevsemesi ile ilgili olan
diyastolik siireler de Ol¢iilebilir. Transmitral diyastolik akim trasesinden Olgiilen

degerler; E hiz1 ve hiz-zaman integrali, A hizi ve hiz-zaman integrali, E/A orani,
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akselarasyon zamani (EAT), deselerasyon zamani IVRT’dir. E hizi, hizli
ventrikiiler dolus sirasinda pik ventrikiiler dolus hizini, A ise atriyal kasilma
sirasinda pik ventrikiiler dolus hizin1 gosterir. E ve A dalgalarinin hiz-zaman
integralleri mevcut egrilerin altindaki alandir. E/A orani erken ve ge¢ diyastolde

ventrikiiler dolus hizlarmin birbirine oranidir [37].

Diyastolik fonksiyon bozukluklari

Sekil 2-A normal diyastolik akimi gostermektedir. Sekil 2-B’de ise
diyastolik fonksiyon degisikligi sonucunda E dalgas1 yliksekliginin azaldigi, A
dalgas1 yiiksekliginin ise arttig1 goriilmektedir. Bu tip anomali genelde IVRT ve
DT uzamasi ile beraberdir. Buna neden olan olay LV gevsemesinde azalma ve LV
basmcinin diismesindeki yavaslamadir. Bu durum LV hipertrofisi, miyokardiyal
iskemi, kardiyomiyopati ve hatta normal yaslanma ile de olur. Atriyal
kontraksiyon tam bosalmayan LA i¢inde bulunan kani artmis bir hiz ile LV e iter,
bu durum A dalgasmin yiiksekligini arttirr. LV’deki bu dolus sekli ayn1 zamanda
LA dolus basinci azalmasinda da goriiliir. Sayet dehidratasyon veya hipovolemi
varsa veya pulmoner hipertansiyon nedeni ile sol kalbe donen kan akimi
azalmigsa, LA’daki diisiik dolus basinct LV’in erken diyastolik dolusunu da
azaltacaktir. Sistemik vazodilator ilaglar da benzer etki yaparlar [35, 37]. Sekil 2-
C’de ise E dalgasi uzun, A dalgasi ise kisadir, IVRT ve DT kisalmasi ile
birliktedir. Bu tipteki mitral akim, yiliksek LV dolus basinci (konjestif kalp
yetmezligi, mitral yetersizlik (MY) gibi) ile olusur. Mitral yetmezliginde LA’da
yiikselen erken diyastolik basing sonucunda LV’e olan erken akim hizlanir ve
atriyal sistol ile gorece az miktarda kan pompalanir. Mitral yetmezlikte artmis sol
atriyum basinci, yliksek E dalga velositesi yapar. Bu durum restriktif veya
konstriktif LV dolus sekline de benzer. Resriktif-konstriktif LV dolus paterninde,
LA-LV basing gradiyenti ¢ok yiiksektir, LV’e akim hizlanir, bununla beraber
restriksiyon veya konstriksiyon LV basincinda hizla artisa da neden olur ve LV’e
olan akim aniden durur. Konstriksiyon veya restriksiyon ventrikiile dolusu sinirlar

ve A dalgasinin yiiksekligi azalir [37, 38].
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Sekil 2: Diyastolik fonksiyon bozukluklarin sematik gosterimi

Kalp yetmezliginde genellikle sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu
birlikte bulunmaktadir. EF 6l¢iimii tek basma bu hastalarin klinik seyirleri
hakkinda bilgi vermemekte ve ventrikiiliin sekil degisiklikleri veya endokard
smirinin tam tanimlanamamasma baglh olarak dogru olciileme yapilamayabilir.
Diyastolik disfonksiyonu tespit etmede yardimci olan mitral dolus akim hizlar1 da
karisabilir, ¢linkii bu hizlar 6nyiik ve ardyiik degisiklikleri ile tasikardiden belirgin
sekilde etkilenmektedirler. Kardiyak fonksiyonlar1 degerlendirirken tek tek zaman
araliklar1 Doppler akim profillerinden kolaylikla elde edilseler de kalp hizi ve
yuklenmelere duyarli olduklar1 i¢in klinik kullanimlar1 sinirhdir. Bu yiizden Tei
ve arkadaglarinin 6nerdigi miyokard performans indeksi (MPI) bu zorluklar

ortadan kaldirabilecek bir metod olarak klinik kullanima girmistir [39].

Asagidaki sekilde "a" degeri AV kapaklarin kapanmasindan acilisina kadar
gecen siiredir. "c¢" degeri ise R dalgasmin iist ucundan AV kapagin agilmasina
kadar gecen siiredir. Ejeksiyon zamani (ET) (b degeri) semilunar kapaktan gecen
akim siiresidir. "d" degeri ise en yiiksek R dalgasmin tepesinden ejeksiyon
zamaninin sonuna kadar olan siiredir. MPI su sekilde hesaplanir: MPI=(a-b)/b.
IVRT, ventrikiil ejeksiyonunun bitiminden ventrikiiler dolusun baslamasina kadar
gecen suredir. IVRT= ¢ — d formili ile hesaplanir. IVCT, ventrikiiler dolusun

bitiminden ventrikiil ejeksiyonunun baslamasina kadar gegen siiredir. IVCT= (a-
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b)-IVRT formiilii ile hesaplanir. Ventrikiil fonksiyonunu degerlendirmeye yarayan

MPI izovoliimik zaman araliklarinin toplaminin ejeksiyon zamanina oranidir [39].

MPI = (IVCT + IVRT) / ET

AV kapak
agilmas1

ab  IVCT+IVRT

b ET

MPI =

Sekil 3: Pulsed Doppler ekokardiyografi ile MPI ol¢iimii

e Diyastolik Disfonksiyon Evreleri

Sol ventrikil relaksasyonu bozuldugunda sol ventrikiil basinct hafif artms,
sol atriyum basmci heniiz artmamigsa sol atriyum ve sol ventrikiil basing farki
azalir, erken diyastolik dolusun hizi azalwr, siiresi uzar [40, 41]. Erken diyastolde
sol atriyum bosalmasinda yavaslamaya neden olan bu siire¢ atriyal dnyiikte artisa
neden olurken atriyal kontraksiyon fazindaki sol ventrikiil dolusunu artirir [40].
Doppler ekokardiyografide mitral diyastolik dolus paterninde “relaksasyon
bozuklugu - evre 1 ” denilen, E dalgasi hizinin azaldigi, A dalgasinin hizinin
arttig1 ve E/A oraninin azaldigi bir paterni ortaya ¢ikarir [40-42].

Sol atriyum basinglar1 artmaya baslayip, sol atriyum ve ventrikil

arasindaki basmg fark: tekrar eski halini aldiginda, E dalga hizinin yiiksek, A
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dalga hizinin daha diisiik oldugu ve E/A oranmin normale dondiigii bir patern
ortaya ¢ikar, E dalgasinin deselerasyon zamaninin normal, sol ventrikiil diyastolik
dolus siiresinin normal smirlarda oldugu “psddonormalizasyon-evre 2” olarak
adlandirilan bir durum ortaya ¢ikar [40-42].

Sol ventrikilde pasif diyastolik sertligin artmasi, sol atriyum basinglarinin
daha da artmasi ile birlikte E dalgasmin hizi daha da artar, atriyal artyiik artar, A
dalgasinin hizinda azalma izlenir. Sol ventrikiil diyastolik dolusu esnasmnda sol
ventrikiil basmglar1 aniden yiikseldiginden E dalgasinin deselerasyon zamaninda
kisalma meydana gelir. E/A oraninda belirgin artisin izlendigi ’Restriiktif - evre

3% adi verilen diyastolik dolus paterni ortaya ¢ikar [40].

Tablo 3: Sol Ventrikiil Diyastolik Disfonksiyonunda 2B ve Doppler EKO ile
LV Relaksasyonu ve Dolus Basinclar: [43]
NORMAL EVRE 1 EVRE 2 EVRE 3
SV Normal Bozulmus Bozulmus  Bozulmus

Relaksasyonu

Sol Atriyum Artmis Diisiik veya | Yuksek Yiksek
Basinci normal

Mitral E/A >0,8 <0,8 >0,8 - <2 >2
orani

Ortalama E/e’ | <10 <10 10-14 >14
orani

LA volim Normal Normal Yuksek Yuksek
indeksi veya yiksek

e Diyastolik Kalp Yetmezligi

Diyastolik kalp yetmezligi son yillarda korunmus ejeksiyon fraksiyonlu
kalp yetmezligi (HFpEF) olarak adlandirilmakta ve kalp yetersizligi belirti ve
bulgular1 ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun (LVEF) %50'den fazla olmasi

ile karakterizedir [44]. Diyastolik kalp yetmezligi (DHF) kadmlarda ve yash
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popiilasyonda daha sik goriiliir. DHF'nin hem aktif ventrikiil relaksasyonunda hem
de pasif ventrikiil kompliyansinda anormallikleri, attm hacminde ve kardiyak
debide azalmaya yol acabilir [45]. Eriskin hastalarda DHF'ye esas olarak
hipertansiyon, diyabet ve koroner kalp hastaliklari neden olur [46]. B-tipi
natriiiretik peptit (BNP) ol¢limii DHF tanisinda yararli bir biyobelirte¢ olarak
kabul edilir ve siddet degerlendirmesinde degerli olarak kabul edilir [47]. Cok
sayida calisma, ilaclarin etkili bir tedavi oldugunu bulamamaistir, hatta ejeksiyon
fraksiyonu azalmis kalp yetmezligi olan hastalarda etkili olan ilaglar bile HFpEF'li
hastalarda genellikle yararli olmamustir [48]. Bununla birlikte cocuklardaki
caligmalar oldukga sinirhidir. Bu hastalarda da takipne, hepatomegali, solukluk,
istahsizlik, terleme ve siyanoz gibi kalp yetmezliginin temel semptomlari

gorulmektedir [49].

2.4.6.Malnutrisyonda Kardiyovaskiiler Sistemde Olusan Degisiklikler

Malnutrisyonlu hastalarda tiim sistemlerde oldugu gibi kardiyovaskiler
sistemde de anatomik ve fonksiyonel degisiklikler olusmaktadir [3, 5, 18, 19].
Malniitrisyonun kalp kiitlesi ve fonksiyonlarmna etkisi konusunda sinirli sayida
calisgma olup malniitrisyon derecesi ve tipinin kalp fonksiyonlarma etkisi daha

once yeterince arastirilmamistir [3, 5].

Malnltrisyonu olan hastalarda; hipotansiyon, ritm bozukluklari,
kardiyomiyopati, kalp yetmezligi ve bazi olgularda ani 6liim gibi kardiyovaskiiler
bozukluklar bildirilmistir. Ancak bu bozukluklarin malniitrisyona bagl primer bir
bozukluk mu, yoksa beraberinde olan sepsis, dehidratasyon veya kronik hastaliga
mi1 bagli oldugu tam olarak agiklanamamaistir. Ciddi malniitrisyonu olan hastalarda
kalpte atrofi oldugu konusunda arastirmacilarin ¢ogu ayni goriiste olmasina
karsin, atrofik kalpte sol ventrikiil fonksiyonlarinin korunup korunmadigi konusu

tartismalidir [3, 5, 6].

Kerpel-Fronius ve Varga 1949 yilinda bir otopsi c¢alismasinda,
malniitrisyonlu vakalarda kalbin agirliginda %60 oraninda azalma oldugunu
gostermiglerdi [50]. Cunha ve ark. tarafindan 2002 yilinda yapilan bir otopsi
caligmasinda ise malnltrisyonu olan hastalarda kalp doku kitlesinde azalma

olmasma ragmen kalp agirhgmin viicut agirhgina orani kontrol grubuna gore daha
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yiksek bulunmustur [50]. Bu bulgu, akut ve agir malniitrisyonda kardiyak
miyokardin nispeten korunmus olabilecegi seklinde yorumlanmistir. Ancak tam
tersi olarak sol ventrikiil kitlesinin viicut yiizey alanma oranini ifade eden sol
ventrikdl Kitle indeksini malnutrisyonlu hastalarda anlamli olarak diisiik bulan
caligmalar da mevcuttur [6]. Malnitrisyonu olan c¢ocuk hastalarda kalbin
makroskobik olarak ince duvarli, soluk ve gevsek yapida oldugu, mikroskobik
olarak ise kas fibrillerinde atrofi ve intertisyel 6dem saptandigi rapor edilmistir.
Ayni sekilde 1998 yilinda yetigkinlerde yapilan bir otopsi ¢alismasinda miyokard
fibril ¢apinda ve lipofuscin pigment miktarinda azalma bildirilmistir [51].
Ekokardiyografik olarak da bir¢ok calismada kalbin atrofik oldugu bildirilmistir
[3, 5 6, 52, 53]. Ayrica kalp kiitlesindeki azalma birgok ¢alismada
malniitrisyonun agirhig1 ve siiresiyle korele seyretmektedir [3, 5, 52]. Bu sonuglar
malndtrisyonu olan ¢ocuk hastalarda, kalbin diger organlar1 etkileyen atrofiden
kagamadigin1 gostermistir. Bir c¢alismada malndtrisyonu olan hastalarda kalp
kiitlesinin viicut kitlesine oranindaki azalmanin kotii prognoz gostergesi oldugu

bildirilmistir [53].

Yapilan galismalarda malnitrisyonu olan hastalarda kalp debisinde diisiis
oldugu ve bu diisiisiin malniitrisyonun derecesiyle korele oldugu goriilmiistiir.
Kalp debisindeki azalmaya ragmen, kalp debisinin viicut yiizey alanina oranini
ifade eden kardiyak indeksin bir¢ok ¢alismada degismedigi goriilmistiir [3, 6].
Kardiyak indeksin hastalar ve kontrol grubunda degisiklik gostermemesi, kalp
debisindeki azalmanin viicut kiitlesi ve bazal metabolizmadaki azalma ile orantili
oldugunu ve kalbin fonksiyonel rezervinin diisiik dolasim yiikiine gore yeterli
oldugunu gostermektedir. Ancak bir¢cok ¢alismanin aksine Phorphatkul ve ark. ise
malniitrisyonlu hastalarda kardiyak indeksin azaldigin1 ve tedavinin ilk

haftasindan sonra normale dondiigiinii bildirmislerdir [54].

Daha once yapilmis bircok caligmada arastirilmis olmasma ragmen sol
ventrikiil sistolik fonksiyonlarma malniitrisyonun etkisi konusunda net bir goriis
birligi yoktur. Sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmi 6lgmek amaciyla en sik
caligilan parametrelerden olan ejeksiyon fraksiyonu ve fraksiyonel kisalma

literatliirde bazi calismalarda malniitrisyonlu hastalarda degismemis olarak
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bulunurken [6, 53], baz1 ¢alismalarda ise 6zellikle agir malniitrisyon formlarinda
bu degiskenlerin 6nemli oranda azaldig1 saptamustir [3, 5, 54]. Abu Faddan ve ark.
tarafindan yapilan ve 2010 yilinda yaymlanan bir ¢calismada ise kardiyak hasarin
spesifik gostergelerinden biri olarak kabul edilen troponin-T duzeyleri
malndtrisyonu olan hastalarda 6lgiilmiis ve dzellikle agir malndtrisyonu olan veya
anemi, elektrolit bozukluklari, sepsis gibi patolojilerle komplike olmus hastalarda
anlamli olarak yiiksek bulunmustur [5]. Kardiyomiyosit hasarinin gostergesi olan
bu durum prognoz ve mortaliteyle de iliskili bulunmustur. Malnitrisyonu olan
hastalardaki kardiyomiyosit hasarmin bu hastalarin tedavi sonrasindaki uzun
donem yasamlarinda kardiyak rezervleri ve fonksiyonlari nasil etkileyecegi ise

heniiz netlik kazanmamustir.

Yapilan ¢alismalarda malnitrisyonu olan hastalarda kalbin diyastolik
fonksiyonlarmin genellikle korunmus oldugu goriilmiistiir [3, 52]. Ancak bazi
calismalarda 6zellikle agir malniitrisyon formlarinda kalbin sistolik fonksiyonlar1
gibi  diyastolik fonksiyonlarininda malniitrisyondan olumsuz etkilendigi

bildirilmistir [5, 55].

2.4.7. Malnutrisyon ve Kardiyak Ritm Bozukluklar

Malniitrisyonda miyokardda doku kaybi1 ve hiicre diizeyindeki morfolojik
degisikliklerin yanisira, kalbin elektriksel aktivitesinde de bozulmalar meydana
gelmektedir [56-58]. Yapilan ¢alismalar malniitrisyonlu c¢ocuklarda kalpte
repolarizasyon siiresinin uzadigi ve daha 6nemli olarak repolarizasyonun diizensiz
oldugu bildirilmistir. Ventrikiiler repolarizasyon siiresinin uzamasi veya heterojen

olmasmnin ventrikiiler aritmi riskini arttirdig: bildirilmektedir [56, 57, 59].

Ulkemizin en énemli gocuk saghgi sorunlarmdan biri olan malniitrisyon,
infant ve erken ¢ocukluk doneminde morbidite ve mortalitenin yiiksek olmasinda
hala 6nemli bir neden olmakla birlikte adolesan grupta da morbidite ve
mortaliteye sebep olmaktadir. Malniitrisyonda mortaliteye baslica ¢ocukluk ¢agi
hastaliklarinin  agir  gecirilmesi yol agmaktadir [60]. Bunun yani sira
malndtrisyonun kendisi de kardiyak nedenlerle 6lime yol acabilmektedir.
Beslenme eksikliklerinde kardiyak mortalite aragtirmalar1 daha ¢ok adolesan ve

geng erigkinlerde goriilen anoreksiya Nervozali hastalarda yapilmistir. Degisik
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serilerde anoreksiya Nervozali hastalarda mortalitenin %20’ye kadar c¢iktigi
bildirilmistir. Bu hastalarin yaklasik yarisinin suisidal girisim nedeniyle,
digerlerinin ise hastalikla direkt iliskili nedenlerle kaybedildigi gosterilmistir. Bu
nedenler agir beslenme yetersizligi, elektrolit dengesizligi ve ani kardiyak
olimlerdir [61, 62].

Pek ¢ok c¢alismada malniitrisyonda kalpte miyokardiyal kas kaybinin
yaninda EKG’de bradikardi, QRS aksinda saga sapma, QRS kompleksi ve T
dalgasinda voltaj diistikliigii ve QT intervalinde uzama gibi kalbin elektriksel
aktivitesinde degisiklikler gorilmistir [57-59]. QT intervali ve QTD’de
uzamanin ventrikiiler aritmi riskine yol actig1 bilinmektedir [63, 64]. Ani 6lim
yasayan anoreksiya nervozal hastalarda ani 6liim oncesi yakin donemde cekilen
EKG’lerinde QT siiresinde uzama ve ventrikiiler tasikaritmi tespit edildigi
bildirilmistir [61, 62]. Ek olarak diyet sonucu kilo kaybeden obez hastalarda

ventrikiiler aritmi ve ani 6liim goriilmesi de bu goriisii desteklemektedir[65, 66].

Agir malnutrisyonu olan hastalarda ani kardiyak 6limin nedeni tam olarak
aciklanamamakla birlikte degisik hipotezler one stiriilmiistiir. QT intervali uzun
olan anoreksiya nervozah hastalarda Siegel ve ark. tarafindan yapilan bir
postmortem c¢alismada kalp agrli§mmin normalin yaris1 kadar oldugu ve
miyokardiyal interstisyumda, sinirlerin  cevresinde, ganglionlarda ve
interventrikiiler septumda anormal bir sekilde lipofiiksin ve mononiikleer
inflamasyon hiicrelerinin depolandig1 gosterilmistir [67]. Buna karsin sinoatrial
diigiim, atriyoventrikiiler diigiim ve his huzmesinde patolojik degisiklik
saptanmamistir. Bu c¢alismada saptanan morfolojik degisikliklerin kalbin
elektriksel uyar1 sisteminde meydana gelen degisikliklerden sorumlu olabilecegi

gOriisii ortaya atilmastir.

Kalbin elektriksel uyari sistemindeki degisikliklerin sebebi konusunda
ortaya atilan bir baska goriiste anoreksiya nervozali hastalarda beslenme
bozuklugunun bir parcast olarak gelisen protein alimindaki eksikliklerin

serotoninerjik prekiirsorlerde ve norotransmitterlerde azalmaya yol agmasi olarak

bildirilmistir [67, 68].

22



Serum elektrolit diizeylerindeki degisiklikler de kalbin repolarizasyonunu
etkileyebilir. Hipokalseminin QT intervalini uzattig1 bilinmektedir, ancak
malndtrisyonu olan ¢ocuklarda ve anoreksiya nervozali hastalarda QT siiresindeki
uzamanm kalsiyum degeri ile iliskili olmadig1 gosterilmistir. Ayni sekilde
magnezyum, sodyum ve potasyum degerleri ile QT arasinda iligki

gosterilememistir [62, 66].
= Kalp Hiz1 Degiskenligi

Kalp hiz1 degiskenligi, zaman igerisindeki siniis hizindaki degisiklikler
olarak tanimlanabilir. Diger bir ifade ile ortalama kalp hizi ¢evresindeki kalp hiz1
dalgalanmalaridir. Saglikli bir kalpte atimlar saat gibi diizenli degildir. Dinlenme
durumunda bile kalp hiz1 siklik olarak dalgalanir. Fiziksel ve mental stress,
egzersiz, solunum ve metabolik nedenlere bagli olarak kalp hizinda otonomik
tonusla iliskili degisiklikler olmaktadir. Sempatik—parasempatik denge hakkinda
bilgi veren KHD’de kardiyak otonom tonisin bir 6l¢ist ve kardiyorespiratuar
sistemin bir gostergesi olarak kullanilmaktadir [69]. KHD indeksleri kompleks
mekanizmalari sonuglarmi gosterdigi i¢in bircok faktdrden etkilenir. Buna
ragmen KHD non-invaziv olmasi ve yogun bakim hastalarinda es zamanli
monitdrizasyona imkan tanimasi agisindan one ¢ikmaktadir [69, 70]. Kalp hizi
degiskenligi (KHD) degismis otonom sinir sistemi fonksiyonlarinin kalbin
tizerindeki etkisinin degerlendirilmesinde bir ara¢ olarak kullanilmaktadir. Genel
olarak artmig KHD artmis parasempatik aktiviteyi azalmis KHD ise tersini
gosterir [71, 72].

Otonomik tonustaki degisikliklere kardiyovaskiiler yanitlar1 arastirmada
kalp hiz1 degiskenligi (KHD) olduk¢a umut verici olarak gortlmektedir [69].
KHD kardiyovaskiiler olay ya da ani dliimii gdstermede kullanilmaktadir. Akut
Miyokard Infarktiisi (MI) gegirenlerde mortaliteyi Ongdrmede ejeksiyon
fraksiyonu kadar degerli bulunmustur [73, 74]. KHD’nin klinikte kullanimini
yaygmlastiran en Onemli etken KHD Olclimlerinin bilgisayarlar ile kolayca
noninvaziv olarak yapilabilmesinden kaynaklanmaktadir [75]. Kalp hiz1
degiskenligi 24 saatlik 3 kanalli EKG kaydina, bu kayitlarn bir bilgisayar

yardimiyla analiz edildikten sonra ardigitk R-R araliklarinin hesaplanmasina
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dayanilarak yapilan ve kalbin otonomik ndral aktivitesini gdsteren bir testtir.
Siirekli EKG kaydinda her R dalgas1 veya QRS kompleksi saptanir ve normal
(N) veya anormal olarak isaretlenir. Ardisik normal atimlar arasi (NN)
milisaniye olarak hesaplanarak zamana dayal1 6lgtimler olarak gosterilir. Zamana
dayali Slgtimler ardisik kalp atimlar1 degiskenliginde kisa veya uzun donem
degisiklikleri gosterir. Sinus nodunda ndral ve humoral faktorlerin etkilerini
belirlemek i¢in ¢ok sayida Ol¢iim gereklidir. R-R intervalleri bir histogram
seklinde verilebilir, ancak ani 6lim i¢in belirleyici degildir. Eger kaydedilen R
dalgalarinin % 85 ve fazlasi normal R vurusu ise Ol¢iim gecerli kabul edilir.
Dijital sistemlerin devreye girmesiyle kisa siireli kayitlar EKG ile uzun siireli
kayitlar ise holterle Olciilerek yapilmis olsa da KHD 6lgiimii genellikle holter
analizi esnasinda elde edilen kayitlar kullanilarak yapilir [76, 77]. KHD

Olclimiinde, alinan EKG kayitlarinda zamana bagh 6l¢iimler kullanilmistir.

Zamana Bagh Olciimler

En basit 6l¢iim, zamana dayali olan yontemdir. Bu yontemde, herhangi
bir zamandaki kalp hizi ve normal kompleksler arasindaki intervaller incelenir.
Devamli bir EKG kaydinda her bir QRS kompleksi taranir ve bu kompleksler
normal-normal (NN) intervaller olarak adlandirilir. Ayni zamanda anlik kalp hiz1
da ol¢iiliir. Zamana bagh degiskenler; ortalama NN intervali, ortalama kalp hizi,
en uzun ve en kisa NN intervali arasindaki fark ve gilindiiz-gece kalp hizi
arasindaki farki icerir. Diger zamana dayali dl¢iimler ise solunum, tilt, valsalva
manevrasi ve fenilefrin inflizyonuna sekonder anlik kalp hizindaki degisimlerdir
[78]. Kompleks istatiksel zamana dayali Olgiimlerin  hesaplanmasi NN
intervalleri veya anlik kalp hizinin direk 6l¢iilmesi ve NN intervalleri arasindaki
farklililiklarin Glgiilmesi gibi iki grupta incelenir. Bu metod istirahat, uyku gibi

farkli aktivitelerdeki KHD nin karsilastirilmasini saglar [79].

Zaman-Alan Analizi (Time domain analysis), Istatistiksel yontem ve
Geometrik yontem olmak tizere iki sekilde incelenebilir. Geometrik yontem, NN
intervallerinin geometrik Orneklere dondstiirilmesiyle elde edilir. Burada
kullanilan parametre trianguler indekstir. Total NN aralik sayisinin histogram

yiiksekligine oranidir. KHD nin tiim bilesenleri hakkinda bilgi verir ancak teknik

24



zorluklar nedeniyle fazla kullanilmaz [75]. Istatistiksel yontem, siirekli kaydin
yapildigi EKG kaydinda normal atimlarda ardisik siklus uzunluklari arasindaki
mesafelerin  6lculmesi ile kaydedilen peryottaki ortalama kalp hizi
degisikliklerinin standart derivasyonudur ve Onemli olan {i¢ parametresi

bulunmaktadir [80].

Bunlar asagidaki sekilde siralanmigtir.

e Standard deviation of the NN interval (SDNN) : Tim RR intervallerinin
standart deviasyonudur. Tiim KHD bilesenleri hakkinda bilgi verir. En basit
degisken NN intervallerinin  standart  deviasyonunun  (SDNN)
hesaplanmasidir ve kayit siiresindeki tiim siklik komponentleri yansitir.
Pratikte farkl siirelerde alinan kayitlardaki SDNN 6l¢iimlerini karsilastirmak
uygun olmamasi nedeniyle en az 5 dakikalik ve en uzun donem 24 saatlik
kayitlar uygun seceneklerdir.

e Standart deviation of the averages of NN intervals in all 5-minute
segments of the entire recording (SDANN) : Tiim kayittaki beser dakikalik
segmentlerin ortalama NN araliklarinin standart sapmasidir. 5 dakikalik
dongiilerde kalp hizi degisikliklerini tahmin eder[78, 79]. KHD’nin uzun
stireli bilesenleri hakkinda bilgi verir.

24x12=288 (24 saatteki 5 dakikalik period sayisi) ortalama degerin standart
deviasyonu diistik frekans i¢in daha sensitiftir (sempatik tonus).

Kalp hizinda giindiiz/gece degiskenligine duyarhidir ve mortalite ig¢in
belirleyicidir.

e RMSSD (The square root of the mean of the sum of the squares of
differences between adjacent NN intervals): Komsu NN araliklarmnin
arasindaki farkin karesinin toplami alindiktan sonraki ortalamanin
karekokiidiir. KHD’nin kisa siireli bilesenleri hakkinda bilgi verir. Hemen
daima dominant olarak vagal sistemi yansitan otonomik tonus degisiklikleri
hakkinda bilgi verir. Daha iyi istatistiksel 6zelliklerinin olmasi nedeniyle
daha ¢ok tercih edilen bir parametredir. RMSSD, ardil NN intervalleri
arasindaki farki, NN50, 50 msn’den uzun siireli ardil NN intervalleri
arasindaki farki, pNN50 ise bu farkin total NN interval sayisi ile iligkisini

inceler.
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Asagidaki formiile gore hesaplanir. Yiiksek frekans i¢in duyarlidir

(parasempatik tonus).

> (Ortalamazss— MRR1)? + (Ortalamazss— MRR2)? +...+(Ortalamazss — MRR2ss)?

N-1

SDNN Indeks: Ortalama (SD1+SD2+...+SD7ss)/288

NN50 Sayisi: Ardisik NN araliklarinin 50 milisaniyeden farkli oldugu ciftlerin

sayisl
PNN50: Asagidaki formiile gore hesaplanir.
NNp - NNp+1 > 50 msn ise evet

<50 msn ise hayir
[ Evet sayis1 x 100 J
Evet sayis1 +Hayir sayisi

Yiiksek frekans i¢in duyarhidir ve mortalite i¢in belirleyicidir [81].
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Tablo 4: KHD’nin zaman-alan yonteminde degerlendirilen parametreleri

[81]

Istatistiksel
Olgumler

Parametreler Birim Tamm
SDNN (Standart Milisaniye Tiim kayittaki intervallerin standart sapmasi
deviation of NN (msn)
interval)
SDANN (Standart msn Tum kayittaki 5’er dakikalik segmentlerin
deviation averages ortalama NN intervallerinin standart
of NN interval) sapmasli

msn Komsu NN intervallerinin arasindaki

RMSSD (The

farklarin karelerinin toplaminin
square root of

the mean of the ortalamasinin karekokii
sum of the
squares of
differences
between adjacent

NN intervals)

Trianguler indeks Total NN sayisinin histogram ylksekligine

bélunmesiyle elde edilen indeks

Kalp hiz1 degigkenligi verileri bir¢ok degiskenden etkilenmektedir.
Bunlari basinda sigara tiiketimi, ¢ay - kahve tlketimi, kullanilmakta olan ilaglar
ve enfeksiyonlar gelmektedir [82]. Yapilan ¢alismalarda antiepileptikler ve
metilfenidat gibi bazi antipsikotiklerin kalp hiz1 degiskenligi verilerinde
degisiklikler yaptigi saptanmistir [83, 84].
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2.5. Insiilin Rezistansi

Insiilin karacigerde glukoneogenezi ve glukojenolizi inhibe ederek hepatik
glukoz {iretimini baskilar. Ayrica glukozu kas ve yag dokusu gibi periferik
dokulara tasiyarak, glukojen olarak depolanmasini ya da enerji iiretmek {izere,
okside olmasini saglar. Insiilin direnci, insiilinin glukozu hiicre i¢ine gdnderme
etkisinin azalmas1 veya kaybolmasi olayidir. Bu olay sonunda kanda artan glukoz,
insiilin salgilama mekanizmasini uyarir. Boylece hiperglisemi ve hiperinsiilinemi
birlikte olusur. Bu 6zellik insiilin direncinin en géze ¢arpan tablosudur. insiilinin
karaciger, kas ve yag dokusundaki etkilerine karsi diren¢ olusur. Karaciger
kaynakli glukoz yapimu artar, kas ve yag dokusuna insiilin araciligiyla olan glukoz
alimi azalir. Insiilin direnci olan bireyler ancak fazla miktarda insiilin ile normal
karbonhidrat metabolizmasini idame ettirebilmektedir. Pankreasta bir bozukluk
olmadig1 silirece kompansatuvar hiperinsiilinemi ile normal karbonhidrat
metabolizmas1 idame ettirilir. Beta hiicresinde programlanmis bir defekt varsa, bir
stire sonra beta hiicresi kompansatuvar hiperinsiilinemiyi saglayamaz. Bozulmus
glukoz tolerans1 ve Tip 2 DM gelisir. Hiperinsiilineminin aterosklerozu uyardigi
endotel ve intima kalinlasmasini artirdigi sdylense de, ateroskleroza yol agan

neden hiperinsiilinemi degil, insiilin direncidir [85].

Insiilin direnci diger risk faktdrlerinden bagimsiz olarak ateroskleroz ve
kardiyovaskiiler olaylarin gelisimini etkilemektedir. Insiilin direncinin metabolik
sendromda oynadig1 patofizyolojik rolde immiinite ve inflamasyonun etkili

oldugu distiniilmektedir [85].

2.5.1. Insiilin Direnci Patofizyolojisi

Insiilin direncinde, insiilin reseptoriiniin konsantrasyonunda, afinitesinde
veya her ikisinde meydana gelen anormallikler insiilinin etkinligini bozar. ‘Down
Regulasyon’; dolagimda siirekli yiiksek insiilinin ortaya ¢ikardig: insiilin reseptor
sayisindaki azalmay1 tanimlar. Muhtemelen insiilinin hiicre i¢inde artmis yikilimi
da bu tabloya eslik etmektedir. Ancak insiilin reseptdorii cogunlukla insiilin
duyarliligmin tek belirleyicisi degildir. Mekanizmalar1 heniiz tam netlesmemis
olsa da insiilin direnci ¢ogunlukla hiicre i¢i post reseptdr sinyal yolaklarinin

aktivasyonundan kaynaklanmaktadir. Post reseptor insiilin direnci, sinyal aktarim
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bozukluklar1 ve GLUT 4 mutasyonlar1 gibi sebeplerle ortaya c¢ikmaktadir.
Boylelikle instlin hormonu, reseptoriine baglanmasma ragmen, reseptdr sonrasi
mekanizmalardaki bozukluk sebebi ile etkili olamamaktadir. Genetik yatkinlik,
obezite, sedanter yasam, yaslanma ile insiilin direncinin gelisimi artmaktadir.
Insiilin direnci kilo alimi ile artarken, kilo verilmesi ile azalir. Bdylelikle insiilin
direnci gelisiminde yag birikiminin Onemi anlasilmaktadir. Yag dokusunun
depolama Ozelligi disinda sekretuar bir organ oOzelligi de bulunmaktadir.
Adipozitlerde leptin, adiponektin, rezistin sentezlenir ve bu duzenleyici
maddelerin insiilin direnci gelisiminde rolii bulunmaktadir. Obezitede goriilen
serbest yag asitlerinin artis1 insiilin direnci gelisiminde etkisi bulunmaktadir.
Insiilin direnci gelisimi karacigerde ve bdbrekte artmus glukoz yapimi ve kasta

azalmis glukoz alin ile karakterizedir [86].

2.5.2. insiilin Direncinin Nedenleri

Genetik Faktorler: Genetik, bireyleri insiilin direncine yatkin hale getirmede
onemli bir rol oynayabilir. Bazi insanlar, onlar1 bu durumu gelistirmeye daha

yatkin hale getiren genetik bir yatkinliga sahip olabilir[31].

Obezite: Asir1 viicut yagi, dzellikle karin yagi, insiilin direnci ile gii¢lii bir sekilde
iligkilidir. Yag dokusu, insiilin sinyaline miidahale edebilecek enflamatuar

maddeler salgilar [31].

Fiziksel Hareketsizlik: Diizenli fiziksel aktivite eksikligi insiilin direncine
katkida bulunmaktadir. Egzersiz, glukozun hiicrelere alimini tesvik ederek insiilin

duyarliligini artirmaya yardime1 olur [31].

Koth Beslenme: Rafine karbonhidratlar, sekerler ve doymus yaglar agisindan
yiiksek diyetler insiilin direncine katkida bulunabilir. Islenmis gidalar acisindan
zengin bir diyet, insiilin direncini siddetlendirerek obezite ve iltihaplanmaya yol

acabilir [87].

Hormonal Duzensizlikler: Polikistik over sendromu (PCOS) ve hormonal

dengesizlikler gibi durumlar, O6zellikle kadinlarda insiilin direncine katkida
bulunabilir [87].
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2.5.3. Insiilin Rezistans1 Risk Faktorleri

Obezite: Asirt viicut agirhigi, 6zellikle karin yagi, insiilin direnci ile giiglii bir
sekilde iliskilidir. Yag dokusu, insiilin sinyaline miidahale edebilecek
enflamatuar maddeler salgilar [87].

Genetik Yatkinhk: insiilin direncinde genetik rol oynar. Ailede tip 2 diyabet
veya metabolik bozukluk dykusu varsa, daha yuksek bir risk olabilir [87].
Yas: Insiilin direnci yasla birlikte artma egilimindedir. Yash bireyler insiilin
direnci gelistirmeye daha yatkin olabilir [31].

Saghksiz Beslenme: Rafine karbonhidratlar, sekerler ve doymus yaglar
acisindan yiiksek diyetler insiilin direncine katkida bulunmaktadir. Islenmis
gidalar agisindan zengin bir diyet obezite ve enflamasyona yol agabilir [87].
Fiziksel Hareketsizlik: Diizenli fiziksel aktivite eksikligi insiilin direnci i¢in
bir risk faktOriidiir. Egzersiz, hiicreler tarafindan insiilin duyarliligini ve
glukoz alimini iyilestirmeye yardimc1 olur [87].

Etnik Koken: Afrikali Amerikalilar, Hispanikler ve Yerli Amerikalilar gibi
bazi etnik gruplarmn insiilin direnci prevalansi daha yiiksektir [88].

Hormonal Faktorler: Polikistik over sendromu (PCOS) ve hormonal
dengesizlikler gibi durumlar 6zellikle kadinlarda insiilin direncine katkida
bulunabilir [89].

Stres: Kronik stres ve yuksek kortizol seviyeleri (bir stres hormonu) insilin
direncine katkida bulunabilir [90, 91].

Tibbi Durumlar: Hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik dahil olmak
tizere bazi tibbi durumlar, insiilin direnci riskinin artmasiyla iliskilidir [91].

Ilaclar: Kortikosteroidler ve bazi antipsikotikler gibi bazi ilaglar insiilin

direncine katkida bulunabilir [92, 93].

2.5.4. Insiilin Direnci Olgiim Teknikleri

Insiilin, Glukoz ve C-Peptid Oranlan: Klinik kullanimda, genis vaka
gruplarmi igeren toplum ¢aligmalarinda, hastalardan elde edilen, aglik insiilin,
C-peptid ve glukoz degerlerini birbirleri ile oranlayarak, insiilin direnci
hakkinda fikir edinilebilir. Oranlar, periferik insiilin direnci 6l¢iimiinde, altin

standart olan hiperinstlinemik o6glisemik klemp testi (HECT) ile
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karsilastirildiginda giiclii bir korelasyon gosterir. Insiilin (pM)/glisemi orani
(pM) >22 veya Glisemi (mg/dl)/insiilin (mU/ml) oran 0,1 bulunmasi, hastada
periferik insiilin direnci oldugunu géstermektedir[94].

Continuous Infusion of Glucose With Model Assesment (CIGMA): Hem
glukoz intoleransi, insiilin rezistans1 hem de beta hiicre fonksiyonlar1 hakkinda
bilgi veren bir testtir. Kan drneklerinin alinacagi ven kateterize edilir. Diger
koldan, 5 mg/ideal kilo dozunda glukoz inflizyonuna baGlanwr. Testin 50, 55
ve 60. dakikalarinda kan ornekleri almir. Bu ii¢ degerin ortalamasindan elde
edilen rakamlar hastanin beta hiicre fonksiyonunu, insiilin direncini
degerlendirmek amaciyla kullanilr. CIGMA ile HECT arasinda giiclii bir
korelasyon vardir [95].

Insiilin tolerans testi (ITT): 12 saatlik aglik sonras1 bazal kan drnegi alnip,
0,05-0,1 TU/kg dozunda kisa etkili insiilin intravendz olarak verildikten sonra
0, 3, 6,9, 12 ve 15. dakikalarda alman glukoz degerlerinden glukoz yarilanma

zamani Least Square Analysis yontemi ile bulunur[96].

Hyperinsulinemic Euglysemic Clamp Testi (HECT): insiilin direncini
belirlemede ‘altin  standart’ olarak kabul edilir. Temel prensibi
hiperinsulinemik bir ortam yaratarak, bu ortamda normoglisemi saglamak
amaciyla verilen glukozun kullanilma hizin1 saptamaya dayanir. Periferik
insiilin rezistansi olan bireylerde glukoz kullanim hizi azalmis olarak bulunur.
Invaziv, 6zel ekipman ve deneyimli kisilerin varhg: gerektiginden, rutinde

degil, arastima amaciyla kullanilan ¢ok degerli bir testtir [97].

Homeostasis Model Assesment Insulin Resistance (HOMA-IR): Hastalardan
alinan acglik glukoz ve aglik insiilin tetkik sonug¢larinin matemattiksel olarak
hesaplanmasiyla elde edilir. Maliyet etkin olmasi sebebiyle klinik pratikte
kullanimi olduk¢a sik ve yaygindir. Cocuk hasta grubunda hem diger
yontemlere gore daha az invaziv olmasi hem de ¢ocuk hasta grubunda uzun
siireli aclik durumunun yaratacagi komplikasyonlardan dolayr en sik
kullanilan yontemdir.Asagidaki formiille hesaplanir. Prepubertal dénemde
>2.5, pubertal donem ve sonrasinda ise >3.5 olmasi insiilin direnci olarak

yorumlanir [98].
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HOMA-IR:A¢lik Kan Glukozu(mg/dL)xAclik Kan Insiilin Diizeyi(ulU/mL)/405

2.5.5. Tedavi

Insiilin direncinin tedavisi tipik olarak yasam tarz1 degisiklikleri, ilaglar ve
bazi durumlarda diger terapotik miidahalelerin bir kombinasyonunu igerir. Birincil
hedefler, insiilin duyarliligini artirmak, kan sekeri seviyelerini diizenlemek ve tip
2 diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik gibi komplikasyon riskini azaltmaktir.

Insiilin direncini yonetmek i¢in bazi yaygm yaklasimlar sunlardir.

e Yasam Tarzi Degisikligi: Insiilin sekresyonunu artiracak glisemik indeksi
yiiksek besinlerin diyetten ¢ikarilmasi1 ve giinde en az 30-45 dk kardiyo
egzersizleri igceren egzersiz hareketlerinin yapilmasi1 insiilin direncinin
azalmasinda rol oynamaktadir[99].

e Agirhk Yonetimi: Yapilacak diyet ve egzersizle birlikte saglikli bir viicut
agirhigmma ulasmak ve korumak, insiilin direncini ydnetmenin Onemli bir
yoniidiir. Az miktarda bir kilo kaybi1 bile insiilin duyarlilig1 iizerinde énemli
bir etkiye sahiptir[99].

e Medikal Tedaviler: Metformin gibi antidiyabetik ilaglarin insiilin
duyarhiligimni artirip ayrica kilo kayb1 yan etkileriyle birlikte insiilin rezistansini
azalttig1 saptanmistir[100].

e Hormonal Tedaviler: Polikistik Over Sendromu(PCOS) gibi instlin
direncine katkida bulunan hormonal dengesizlikleri olan kisiler i¢in hormonal
tedaviler dnerilebimektedir[100].

e Cerrahi Tedaviler: Morbid obezite ve insiilin direnci olan kisiler ig¢in

bariatrik cerrahi uygulanmaktadir [101].

2.5.6. Malniitrisyon ve Insiilin Rezistansi

Yapilan caligmalarda yetersiz beslenmenin uzun vadeli siiregte insiilin
rezistansina sebep oldugu goriilmistiir [26, 27]. Yine yapilan baska bir ¢aligmada
da yasamin ilk donemlerinde yetersiz beslenme sonucu malniitrisyonu olan zayif
hastalarda yagamlarinin ileriki donemlerinde karin ¢evresi yaglanmanin daha fazla

oldugu goriilmiistiir [28].
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Insiilin pankreas Beta hiicrelerinden salgilanmakta olup kan igerigindeki
glukozun hiicre igerisine girmesinde rol oynamaktadir [29]. Cocuklarda agir
malniitrisyonun 6zellikle pankreas Beta hiicresi disfonksiyonuna baglt bozulmus
glukoz intoleransiyla iliskili oldugu bildirilmistir [30]. Insiilin direnci
malniitrisyonu  olan ¢ocuklarda goriilebildigi gibi ileriki donemlerde
kardiyovaskiiler hastalik riskini de artirmakta ve metabolik sendromun en 6nemli

komponentlerinden birini olugturmaktadir [31].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hastalarin Se¢imi

Calisma Ocak 2023 ile Aralik 2023 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi
Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dal1 polikliniklerine bagvuran, ayaktan
veya yatarak tedavi edilen 13-18 yas arasi, herhangi bir kronik hastaligi olmayan VKi<-2
SDS olan hastalar dahil edildi. Calismaya kriterlere uyan belirlenen tetkikleri yapilmis
olan hastalarin retrospektif olarak taranip sonrasinda aydinlatilmis onamlar1 alinarak
basland1. Cahsmanuz i¢in Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’nun 13.12.2023 KAEK- 931 nolu karariyla etik kurul onayr alinmigtir. Calisma
grubumuza 13 - 18 yas aralig1 disinda kalan hastalar ¢alisma disinda birakilmistir.
VKIi> -2SDS olan hastalar ¢alismanin amaci geregi calisma dis1 birakilmistir.
Ayrica herhangi bir kronik hastalik (malignite, kronik bobrek yetmezligi,
otoinflamatuar hastalik, yapisal veya konjenital kalp hastaligi, kronik akciger
hastaliklari, immiin yetmezlikler, doku, organ veya hematopoietik kok hiicre nakli
olan hastalar vb.) , anoreksiya nervosa tanisi olan hastalar ile laboratuvar
bulgularinda anemisi olan hastalar (Hb<12 g/dL) ¢alisma disinda birakilmistir.
Hastanin hastalik siireci ile ilgili verileri toplanirken hastalara numara verilerek hasta
kimlik bilgilerinin paylasilmamasina 6zen gosterilmistir. Tiim ¢alisma grubuna alinan

hastalara calisma hakkinda bilgi verilmis ve bu kisilerin ailelerinden onam alinmigtir

Calismaya katilan hastalarin demografik bilgileri ile birlikte gecmis
hastalik bilgisi, gecmis poliklinik verilerine ulasmak icin Akdeniz Universitesi

Tip Fakiiltesi Hastanesi Bashekimliginden veri kullanim izni alinmustir.

3.2. Fizik Muayene

Calisma grubunu olusturan tiim hastalardan ayrintili bir 6ykii alindi ve
detayli bir fizik muayene yapildi. Fizik incelemede viicut agirhigi, boy Olglimi
yapild. Hastalarin boy ve kilolar1 DENSI marka GL-150 model numarali
otomatik boy kilo BMI 6lger cihaziyla yapildi. Hastalarin 6lgiilen viicut agirliklari
ve boylar1 Olcay Neyzi'nin 2008 yilinda Tiirk ¢ocuklariyla yaptigir ¢aligmada

yaymladig1 persentil degerlerine gore https://www.ceddcozum.com sitesinden

yararlanilarak VKI -2 SDS altinda olanlar olarak segildi.
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3.3. Laboratuar

Tim caligma grubunda insiilin, glukoz, alanin aminotransferaz, serum
kalsiyum, serum Kreatinin, serbest T3, serbest T4, TSH, total kolesterol, HDL
kolesterol, LDL Kkolesterol, trigliserit, doku transglutaminaz IgA, doku
transglutaminaz 1gG, troponin, CK-MB, Pro-BNP degerlerine bakildi. Calisma
grubumuzdaki hastalarin sT3, sT4, TSH, Pro-BNP, Troponin ve insulin tetkikleri
Cobas €801 marka ve model numarali analitik birimde Elektrokemoliiminsans
immiinolojik test (ECLIA) yontemiyle degerlendirilmistir. HDL, LDL, total
kolesterol ve trigliserit ise Cobas e801 marka ve model numarali analitik birimde
homojen kalorimetrik enzim test yontemiyle degerlendirilmistir. Kalsiyum Cobas
€701 marka ve model numarali analitik birimde spektrofotometrik analiz
yontemiyle degerlendirilmistir. Kreatinin Cobas €701 marka ve model numarali
analitik birimde kinetik kalorimetrik test Jaffre yontemiyle degerlendirilmistir.
Glukoz Cobas €701 marka ve model numarali analitik birimde hekzokinaz
yontemiyle degerlendirilmistir. ALT, Doku transglutaminaz IgG ve Doku
transglutaminaz IgA tetkikleri Cobas €801 marka ve model numarali analitik
birimde kinetik enzimatik yontemle degerlendirilmistir. CK- MB tetkiki ise Cobas
€501 marka ve model numarali analitik birimde immiinolojik UV test yontemiyle

degerlendirilmistir.

3.4. Elektrokardiyogram

Calisma grubumuzun elektrokardiyogramlar1 Cardioline marka ECG200S
model numarali cihazdan 6l¢iim yapilarak kalp tepe atimi, ritm, PR mesafesi, QT

ve QTc uzunluklar 6l¢giilerek calismaya dahil edildi.

3.5. Ekokardiyografi

Calisma grubumuzun standart ve doku doppler EKO goruntileri
Universitemiz Cocuk Kardiyoloji boliimiinde deneyimli tek kisi tarafindan Vivid
7 Pro, Norveg, Horten EKO cihazi ile yapilmistir. Bu EKO cihazlarinin 3 MHz
problar1 kullanilmistir. Calismaya katilan kisilerin EKO’lar1 hasta sol yan
pozisyonda yatarken alimmustir. Calisma grubunun oncelikle standart
Ekokardiyografileri yapildi, iki boyutlu ve M-mode EKO ile ejeksiyon
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fraksiyonu, kalp bosluklarinin ¢aplari, bolgesel kontraktil anormallikleri, sistolik
ve diyastolik cap ve volimleri ve fraksiyonel kisalma degerlendirilmistir. M-Mod
olciimleri ile Interventrikiiler septum diyastol sonu kalinhgi (IVSd), sol ventrikiil
kavitesinin diyastol sonu Olgiimleri (LVIDd) ve sol ventrikil arka duvar duvar
kalinligi (LVPWd) olglimleri alinmustir. Bu olgiimler parasternal uzun eksende
papiller kas diizeyinden almmistir. Hastalarin diyastolik fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi amaciyla hastalarin doku dopplerleri de yapilmistir. E’, A’, S’
dalgalar1 incelenmis, IVR, IVC siireleri tespit edilmis ve MPI hesaplanmustir.
Diyastolik disfonksiyon icin pulsed doppler ekokardiyografide Mitral E, Mitral A,
Mitral E/A, Trikuspit E, Trikuspit A, Trikuspit E/A ve doku doppler
ekokardiyografi verilerindeki IVRT, IVCT ve ejeksiyon zamani ile hesaplanan

MPI oranlar1 kullanilmistr.

3.6. 24 Saatlik Ambulatuvar EKG Kaydi

Hastalarin 7 tanesinde Event NorthEast DR200/HE ii¢ kanall1 holter kayit
cihazi (DMS, Maynard, USA) kullanilarak 24 saatlik EKG kaydi elde edildi.
Kayitlar Event NorthEast marka Cardioscan 10 model 21 Holter analizor sistemi
(Northeast, Maynard, USA) kullanilarak analiz edildi.

Hastalarin 12 tanesinde ise BORSAM Holter Patcg Prolinx GMBH (¢
kanalli holter kayit cihazi (Prolinx, Diisseldorf, Germany) kullanilarak 24 saatlik
EKG kayd1 elde edildi. Kayitlar Prolinx marka Cardioscan 10 model 21 Holter

analizor sistemi (Prolinx, Diisseldorf, Germany) kullanilarak analiz edildi.

Hastalarmm minimum,maximum,ortalama kalp tepe atimlari, SVT-VT
varligi, Pause ritm varlig1 ve ¢ikan tiim veriler sonrasinda kalp hizi degiskenligi

degerlendirildi.

Kalp hiz1 degiskenligi verileri enfeksiyon, ¢ay-kahve tiketimi,
antiepileptik veya metilfenidat gibi bazi antipsikotik ilaglardan etkilenmektedir.
Hastalarimizin holter testi esnasinda belirtilen ilaclar1 kullanim o6ykiisii ya da

enfeksiyon 6ykiisii bulunmamaktaydi.
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3.7. Efor-Stress Testi

Calismaya katilan hastalarin tamamina efor- stress test dncesi ve sonrasi
sag koldan oSlgiilen tansiyon ve bakilan kalp tepe atimi sonrasinda her hastanin
hedef kalp tepe atimina ulasana dek ya da semptom gelisene dek hastalar Montara
Instrument marka efor cihazinda yiiriiyiise alindi. Efor sonrasinda da kalp tepe
atim1 ve tansiyonlarina bakilip, efor esnasindaki EKGleri sonrasinda tek hekim

tarafindan degerlendirildi.

3.8. Istatistiksel Analiz

Veri analizinde SPSS 25 ve JASP programlari araciligiyla gergeklestirildi.
Analiz siirecinde, veri setinin merkezi egilimini belirlemek icin ortalama ve
medyan degerleri hesaplandi. Ayrica, veri setinin dagilimmi anlamak amaciyla
standart sapma, minimum ve maksimum degerler gibi istatistiksel olgUtler
kullanildi. Tkili karsilastirmalarda, gruplar arasindaki farklar1 degerlendirmek
amaciyla parametrik test olarak t-testi non parametrik test olarak Mann Whitney
U testi uyguland:. iliskilerin incelendigi analizlerde korelasyon analizi kullanildi.

P anlamlilik kriter < .05 olarak ele alind1.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik ve Tamimlayie1 Ozellikler

Calismaya hasta grubu olarak Akdeniz Universitesi Hastanesi Cocuk
Saglhig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dal1 polikliniklerine basvuran, ayaktan veya
yatarak tedavi edilen 13 — 18 yas arasi, herhangi bir kronik hastaligi olmayan,
anoreksiya nervosa tanisi olmayan ve anemisi bulunmayan vicut Kitle indeksi
(VKI) <-2 SDS olan 25 hasta (15 kiz %60, 10 erkek %40, p = 0.42) dahil

edilmistir. Orneklemin cinsiyet dagilimi uygun gdzlenmistir.

Tablo 4: Calisma Grubunun Yas, Boy, Viicut Agirhg: ve VKI Istatistikleri

Yas (Yil)  Boy (cm) A(gllr;;k VKi(kg/m? VKi -SDS
ort 16.18 164.29 43.29 15.08 73.03
Standard 1.12 9.77 6.24 1.18 0.88
Sapma
Minimum 14.10 147.30 33.50 13.50 -5.30
Maksimum  17.96 182.00 57.00 17.59 -2.01

Tablo 4, hasta grubunun yas, boy, kilo, VKI ve VKI standart sapma skoru
(SDS) ile ilgili tanimlayicr istatistikleri igermektedir. Yas dagilimi incelendiginde,
bireylerin yas ortalamasmin 16.18 oldugu gorulmektedir. Standart sapma 1.12

olarak hesaplanmustir.

Boy verilerine goz atildiginda, medyanm 162.00, ortalamanin ise 164.29,
standart sapma degeri 9.77 oldugu goriilmektedir. Shapiro-Wilk testi ve p degeri
(0.06) incelendiginde, boy verilerinin normal dagilima wuygun oldugu

gozlenmistir.
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Kilo verilerinde medyan, 43.00; ortalama, 43.29; standart sapma, 6.24
olarak hesaplanmistir. Shapiro-Wilk testi ve p degeri (0.43) incelendiginde, kilo

verilerinin normal dagildig: goriildi.

VKI verileri i¢in medyan, 16.23; ortalama, 15.98; standart sapma, 1.18
olarak bulunmustur. Shapiro-Wilk testi ve p degeri (0.10) incelendiginde, VKI

verilerinin normal dagilima uygun oldugu saptandi.

Son olarak, VKI - SDS (standart sapma skoru) verilerinde medyan -2.67,
ortalama -3.03 ve standart sapma 0.88 olarak hesaplanmustir.. Shapiro-Wilk testi
ve p degeri (0.005) incelendiginde, VKI - SDS verilerinin normal dagilima uygun
olmadig1 ve saga ¢arpik oldugu saptandi. Bu istatistikler VKI — SDS degerlerinin

orneklemimizde -2 ve -4 araliginda toplandigini gostermektedir (Sekil 4.)

N (Hasta Sayisi)
S
|

[ I I | I I [ 1
55 5 45 -4 35 3 25 .2
VKi - SDS

Sekil 4: Hasta grubunda VKi-SDS dagilim
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4.2. Biyokimya Bulgulan

Tablo 5: Cahsma Grubu Biyokimya Parametreleri Sonuclari inceleme
Verileri Istatistikleri (N=25)

Parametre(Normal Aralik,

birim) Medyan Ort SS Minimum Maksimum
Glukoz(60-104, mg/dL) 87.00 87.96 9.16 75.00 119.00
Insulin(2.5-24.9, mU/L) 8.82 16.39 18.25 2.01 66.80
HOMA-IR(<3.5) 1.91 3.66 4.14 0.46 14.23
Kalsiyum(8.4-10.5, mg/dL)  9.85 9.80 0.32 8.86 10.32
Kreatinin(0.5-0.95, mg/dL)  0.61 0.65 0.15 0.42 0.93
ALT(<35, U/L) 13.00 16.48 8.83 9.00 29.00
sT4(0.8-2.3, ng/dL) 1.26 1.30 0.28 0.97 2.38
sT3(1.15-1.90, ng/L) 3.66 3.84 0.67 2.98 5.57
TSH(0.5-5.5, mIU/L) 1.29 1.73 1.16 0.01 4.73
HDL(45-65, mg/dL) 59.00 56.33 10.48 32.50 80.30
LDL(<100, mg/dL) 83.00 83.40 25.09 45.00 164.00
Trigliserit(<150, mg/dL) 81.00 84.72 34.82 44.00 173.00
T. Kolesterol(<200, mg/dL) 145.00 145.24 31.28 54.00 228.00
ProBNP(<135, ng/L) 25.95 30.91 22.25 8.04 74.97
Troponin(<15, ng/L) 3.00 4.48 291 3.00 8.09
CK-MB(<25, U/L) 16.20 16.95 8.03 1.22 24.10
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Biyokimya sonuglarma gore hasta ornekleminin medyan glukoz degeri
87.00, ortalama ise 87.96 mg/dL'dir. Tiim hastalarm glukoz degerleri beklenen
normal degerlerde goriilmektedir. Medyan insiilin degeri 8.82, ortalama ise
16.39'dur. Yiiksek standart sapma (18.25), insiilin seviyelerindeki genis
degiskenligi ifade eder. Bulgularimiza gore 2 hastanin (%8) insiilin degerleri
beklenen seviyelerin altinda kalirken, 6 hastanin (%24) beklenen seviyelerin
ustinde insulin degerlerine rastlanmistir. HOMA-IR medyan degeri 1.91,
ortalama ise 3.66'dir. 7 hastanmn (6 K, 1 E, %28) insiilin direnci oldugu

gbzlenmistir.

Zayif (VKI (-2) — (-3) SDS arasinda olan) bireyler ile ciddi zayif (VKI< -3
SDS) bireylerde insilin direnci arasmdaki iliski, t-testi kullanilarak incelendi.
Aralarmda anlamli bir fark bulundu (p = 0.004). Bulgulara gore, ciddi zayif olan
hastalarin insiilin direnci ortalamasi 6.07, medyan 6.04 (standart sapma = 5.2)
olarak bulundu. Bu deger, zayif hastalarm insiilin direnci degerleriyle (medyan =
1.64, ortalama = 1.6, standart sapma = 0.8) karsilastirildiginda anlamli bir sekilde
daha yuksekti.

Medyan LDL degeri 83.00, ortalama ise 83.40'tir. 5 hastanin (%20) LDL
seviyesi beklenenden yulksektir. Medyan trigliserit degeri 81.00, ortalama ise
84.72'dir. 2 (%8) hastada yiiksek trigliserit gozlenmistir.

Calisma grubunda yapilmis olan serbest T3, serbest T4, TSH, ALT,
kreatinin, kalsiyum, HDL, total Kkolesterol, trigliserit, Pro-BNP, CK-MB ve

troponin tetkik sonuglarinda anlamli yiikseklik veya diisiikliik saptanmamustir.
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4.3. Elektrokardiyogram Bulgulan

Tablo 6 : Cahsma Grubunun Elektrokardiyogram Analiz Verileri (N=20)

Parametre (Birim) Medyan | Ort. SS Min. Maks.
Kalp Tepe Atim1 (Atim/dk) 73,6 73 12,57 51 103
QTc (Diizeltilmis QT 0,39 0,40 0,02 0,35 0,44

zamani) [(saniye (sn)]
PR zamani (sn) 0,13 0,13 0,02 0,12 0,20

17 hasta (%85) Normal Sinls Ritmi

5 — T
Ritm 2 Hasta (%10) Sinus Bradikardisi

1 Hasta (%5) Sinus Tasikardisi

Calisma grubumuzun elektrokardiyogram verilerine bakildiginda ise
hastalarin ortalama kalp tepe atimi 73 (SS = 12.57) minimum kalp tepe atimi 51,
maksimum kalp tepe atimi ise 103 olarak saptanmistir. 17 hastamizin ritmi normal
siniis ritmi, 2 hastamizin ritmi siniis bradikardisi, 1 hastamizin ritmi ise sinis

tasikardisi seklinde saptanmaistir.

QTc yani diizeltilmis QT zamani verilerine bakildiginda ise ortalama QTc
stiresi 0,40 sn (SS = 0,02), minimum QTc¢ zaman1 0,35 sn, maximum QTc¢ zamani

ise 0,44 sn olarak tespit edilmistir.

PR mesafeleri degerlendirildiginde ise ortalama PR zamani 0,13 sn (SS =
0,02), minimum PR zamani 0,12 sn maksimum PR zamani ise 0,20 sn olarak

bulunmustur.
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4.4. Ekokardiyografi

4.4.1. Ekokardiyografi M-mode bulgular:

Tablo 7: M-Mode Ekokardiyografi Normal Referans Degerleri [102]

Parametre (A¢iklama) (Birim) Normal Aralik
IVSd (Interventrikiiler septum Diyastol 52-10,3
Kalinhgi) (mm)
LVEDD (Sol Ventrikul Diyastol Sonu 35,5-51,8
Genisligi) (mm)
LVPWd (Sol Ventrikil Diyastolik Arka 4,9-10,5
Duvar Kahnhgi) (mm)
IVSs (interventrikiiler Septum Sistol Kalinhgi 79-14,1
) (mm)
LVEDS (Sol Ventrikiil Sistol Sonu Genisligi) 21,5-34,7
(mm)
LVPWs (Sol Ventrikil Sistolik Arka Duvar 9-149
Kahnhgi) (mm)
EDV (Diyastol Sonu Hacim) (ml) 47,22 - 135,3
ESV (Sistol Sonu Hacim) (ml) 20,59 - 57,79
EF (Ejeksiyon Fraksiyonu) (%) 47,95 - 67,68
FS (Kisalma Orani) (%) 28,44 - 41,84
SV (Atim Hacmi) (ml) 27,9 - 73,97
LVDMass (Sol Ventrikil Diyastolik Kitle) (g) 82,41 - 155,67
LVSMass (Sol Ventrikul Sistolik Kitle) () 60,33 - 118,94

M-mode ekokardiyografiye gore normal referans degerler Tablo 7°de

verilmistir. Normal referans araliklar https://zscore.chboston.org/

sitesinden alinmustir.
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Tablo 8: Cahyma Grubunun M Mode Ekokardiyografi Parametreleri
Sonuclar (N=25)

Parametre Ort SS Minimum Maksimum
IVSd 8.12 1.13 6.00 10.00
LVEDD 40.88 3.43 34.00 51.00
LVPWd 6.84 1.01 5.00 9.00
IVSs 11.26 1.66 9.00 15.00
LVEDS 25.11 2.56 21.00 31.00
LVPWs 9.63 1.50 7.00 13.00
EDV 73.58 15.17 50.00 122.00
ESV 23.58 5.66 15.00 39.00
EF 68.52 2.74 65.00 75.00
FS 38.19 3.17 35.00 48.00
SV 50.47 10.07 35.00 83.00
LVDMass 95.60 20.68 54.00 122.65
LVSMass 72.94 19.72 43.46 118.10

Aragtirmamizin amaci kapsaminda hastalarmm Ekokardiyografi M Mod
degerleri incelenmis, 6zeti Tablo 8’de sunulmustur. Bulgularimiza gére VKI ile
istatistiksel olarak anlamli ¢ikmasa da EDV (3 kisi, %12) ve LVDMass (9 kisi,

%36) degerlerinde beklenenden diisiik degerler gdzlenmistir.

SV ve EF degerleri ile VKI arasindaki korelasyonlar anlamsiz
gbzlenmistir (swrastyla r = 0.39, p = 0.10; r = 0.12, p = 0.58). LV Diyastolik kitle
ve LV sistolik kitle ile VKI arasindaki korelasyonlar da incelenmistir. Benzer bir
sekilde VKI ile arasinda anlamli iligki gdzlenmemistir (sirastyla r = 0.13, p = 0.55;
r = 0.22, p = 0.36). Sistolik fonksiyonlar ile VKI iliskisinin incelenmesi igin
ayrica EF% (r = 0.12, p = 0.58) ve FS% (r = 0.07, p = 0.75) degerleri

incelenmistir ancak anlamli bulunmamastir.

4.4.2. Doku Doppler Ekokardiyografi Bulgular:

Doku Doppler kan akis hizlarini 6lgen bir EKO tiirtidiir. Arastirmamizda
hedef hasta grubunun mitral kapak, trikispit kapak, sol ventrikil, interventrikiler
septum ve sag ventrikiil parametreleri betimlenmistir. Hasta grubunda diyastolik
fonksiyonun incelenmesi amaciyla Mitral kapak E/A orani, Trikuspit E/A orani,

LV MPI ve RV MPI parametreleri baz almmus, bu parametrelerin VKI ve insulin
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direnci ile iliskileri incelenmistir. Parametrelerin cinsiyet dagilimi asagidaki

tabloda belirtilmistir.

Arastrmamizin amaglar1 kapsammda LV Lateral Duvar MPI ile VKI
arasindaki korelasyon incelenmis anlamli sonu¢ gozlenmemistir (r = 0.03, p =
0.92) ancak insulin direnci ile anlamli iliskisi bulunmaktadir (r = 0.44, p = 0.08).
Sag ventrikiil disfonksiyonu ile VKI ve insulin rezistans1 arasindaki iliskiler
korelasyon ydntemi ile incelenmistir. Bulgularimizda VKI (r = -0.08, p = 0.70) ve
insulin rezistansi (r = -0.27, p = 0.26) ile sag ventrikiil disfonksiyonu arasinda

anlamli iliskiler gézlenmemistir.

Tablo 9: Pulsed Doppler ve Doku Doppler Ekokardiyografi Normal Referans
Araliklan [102]

Parametre (Birim) Normal Arahk
Mitral E (cm/sn) 59 -93
Mitral A (cm/sn) 19 - 67

Mitral E/A 1,1-351
Trikuspit E (cm/sn) 27 -70
Trikuspit A (cm/sn) 15-54

Trikuspit E/A 0,6-24
TAPSE (mm) 18,0 - 24,3
LV Lateral Duvar E (cm/sn) 13,22 — 25,14
LV Lateral Duvar A (cm/sn) 2,44 — 9,02
LV Lateral Duvar S (cm/sn) 6,23 — 15,72
IVS E (cmi/sn) 9,54 — 18,17
IVS A (cm/sn) 2,74 — 8,54
IVS S (cm/sn) 5,92 — 10,17
RV E (cm/sn) 9,03 - 20,84
RV A (cm/sn) 3,82-12,76
RV S (cm/sn) 9,04 —-17,49
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Pulsed doppler ve doku doppler ekokardiyografiye gore referans degerler
Tablo 9°da verilmistir. Normal referans araliklar https://zscore.chboston.org/

internet sitesinden alinmustir.

Tablo 10: Calisma Grubunun Diyastolik Fonksiyonlar Pearson
Korelasyonlar (N=21)

Parametre Insiilin direnci Viicut Kitle indeksi
VKIi Pearson's r -0.08 —
p 0.70 —
I&J(/:rlt;rlili Pearson's r 0.44 0.03
p 0.08* 0.92
RV MPI Pearson's r -0.02 -0.27
p 0.94 0.26
Mitral E/A Pearson's r -0.24 0.35
p 0.39 0.20
'IIE';/iL(uspit Pearson's r -0.12 -0.02
p 0.67 0.94

Sag ve sol ventrikiil disfonksiyonunun cinsiyet dagilimi incelendiginde
cinsiyetler aras1 anlaml fark gozlenmemistir (sirastyla p = 0.10; p = 0.34). Aym
durum Mitral ve Trikuspit kapak E/A orani i¢in de gecerlidir (sirasiyla p = 0.23; p
=0.57).
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Tablo 11: Cahisma Grubunun Mitral Kapak Pulsed Doppler Ekokardiyografi
Veri Analizi Istatistikleri (N=21)

Parametre(birim) Ort SS  Minimum Maksimum
Mitral E (cm/sn) 93.27 20.11 53.00 122.00
Mitral A (cm/sn)  51.07 10.72 36.00 80.00
Mitral E/A 1,84 0,29 1,15 2,43

Pulsed doppler verilerimize gére calisma grubumuzun 3’iinde (%14.2)
Mitral E/A oran1 > 2 olarak saptanmustir. Tablo 11°de Mitral E, Mitral A ve Mitral

E/A orani ortalama, SS, minimum ve maximum degerleri verilmistir.

Tablo 12: Cahsma Grubunun Trikiispit Kapak Pulsed Doppler
Ekokardiyografi Veri Analizi Istatistikleri (N=21)

Parametre(birim) Ort SS Minimum Maksimum
Trikuspit E (cm/sn) 69.07 6.83 59.00 86.00
Trikuspit A (cm/sn) 48.64 10.06 32.00 66.00
TAPSE (mm) 19.80 2.44 15.00 24.00
Trikuspit E/A 1,47 0,31 1,09 2,25

Pulsed Doppler calisma verilerimize goére Trikuspit E, Trikuspit A,
Trikuspit E/A, TAPSE degerlendirme verileri ortalamasi, SS, minimum ve
maksimum degerleri Tablo 12’de belirtilmistir. Calisma sonuglarimiza gore
hastalarimizin tiimiiniin TAPSE verileri beklenen aralikta saptandi. Trikuspit E/A

orani >2 olan yalnizca 1 hasta (%4.7) bulunmaktayda.
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Tablo 13: Calisma Grubunun Sol Ventrikiil Lateral Duvar Doku Doppler
Ekokardiyografi Veri Analizi Istatistikleri (N=21)

Parametre(birim) Ort SS Minimum Maksimum
LV Lateral Duvar B 14.89 3.54 9.00 21,00
(cm/sn)

LV Lateral Duvar A 6.32 1.25 4.00 9.00
(cm/sn)

LV Lateral Duvar S 8.05 1.65 5.00 11.00
(cm/sn)

k2 tera R 275.29 17.57 238.00 325.00
Ejeks. Time (msn)

LV Lateral Duvar

IVRT (msn) 60.65 9.29 44.00 74.00
LV Lateral Duvar

IVCT (msn) 62.76 6.88 52.00 74.00
LV MPI 0.45 0.05 0.34 0.53
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Tablo 14: Calisma Grubunun Interventrikiiler Septum Doku Doppler

Ekokardiyografi Veri Analizi Istatistikleri (N=21)

Parametre Ort SS Min Maks.

IVS E (cm/sh) 13.58 2.34 9.00 18.00

IVS A (cm/sn) 5.79 1.40 3.00 8.00

IVS S (cm/sn) 7.63 1.38 4.00 10.00

z\n/]infjeks' g Ime 273.74 14.95 238.00 303.00

IVS IVRT (msn) 57.26 10.94 37.00 74.00

IVS IVCT (msn) 59.32 9.55 44.00 74.00

IVS MPi 0,42 0,06 0,34 0,59
Tablo 15: Sag Ventrikiil Doku Doppler Ekokardiyografi Veri Analizi
Istatistikleri (N=21)

Parametre Ort SS Minimum Maksimum

RV E (cm/sn) 16.84 2.41 12.00 22.00

RV A (cm/sn) 11.16 3.13 5.00 17.00

RV S (cm/sn) 14.53 2.86 10.00 20.00

mr';je"ks' Time 278.26 16.01 259.00 318.00

RV IVRT (msn) 54.68 9.99 37.00 74.00

RV IVCT (msn) 62.16 11.43 44.00 96.00

RV MPI 0.42 0.05 0.33 0.54
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Tablo 16: Zayif ve Ciddi Zayif Grubun Doku Doppler Ekokardiyografi
Verilerine Gore Karsilastirilmasi (N=21)

Degisken Gruplar N Ort SS p

LV Lat. Duvar E VKI SDS <-2 ile> -3 15 1486 | 3.88 | >.05
VKI SDS <-3 6 15.00 | 2.74

LV Lat. Duvar A VKI SDS <-2 ile >-3 15 6.64 1.15 | 0.05*
VKI SDS <-3 6 5.40 1.14

LV Lat. Duvar S VKI SDS <-2 ile >-3 15 8.00 1.66 | >.05
VKI SDS <-3 6 8.20 1.79

LV Lat. Duvar VKI SDS <-2 ile >-3 13 276.46 | 19.37 | >.05

Ejeks. Time VKI SDS <-3 6 271.50 | 11.00

LV Lat. Duvar VKI SDS <-2 ile> -3 13 59.92 | 9.47 | >.05

IVRT VKI SDS <-3 6 63.00 | 9.56

LV Lat. Duvar VKI SDS < -2 ile >-3 13 62.15 | 6.95 | >.05

IVCT VKI SDS <-3 6 64.75 | 7.23

LV Lat. Duvar MPI | VKI SDS <-2 ile >-3 13 0.44 0.05 | >.05
VKI SDS <-3 6 0.47 0.04

IVS E VKI SDS <-2 ile >-3 15 13.79 | 2.39 | >.05
VKI SDS <-3 6 13.00 | 2.35

IVS A VKI SDS <-2 ile >-3 15 5.93 1.21 | >.05
VKI SDS <-3 6 5.40 1.95

IVS S VKI SDS <-2 ile >-3 15 7.79 1.48 | >.05
VKI SDS <-3 6 7.20 1.10

IVS Ejeks. Time VKI SDS <-2 ile >-3 15 272.71 |16.37 | >.05
VKI SDS <-3 6 276.60 | 11.01

IVS IVCT VKI SDS -2 ile -3 15 58.29 | 9.02 | >.05
VKIi SDS <-3 6 62.20 | 11.48

IVS IVRT VKI SDS <-2 ile >-3 15 58.71 |10.52 | >.05
VKIi SDS <-3 6 53.20 |12.30

IVS MPI VKI SDS <-2 ile >-3 15 0.43 0.06 | >.05
VKIi SDS >-3 6 0.42 0.07

RV E VKI SDS <-2 ile >-3 15 17.14 | 2.66 | >.05
VKI SDS <-3 6 16.00 | 1.41

RV A VKI SDS <-2 ile >-3 15 11.86 | 3.01 | >.05
VKI SDS <-3 6 9.20 2.86

RV S VKI SDS <-2 ile >-3 15 1471 | 3.15 | >.05
VKI SDS <-3 6 14.00 | 2.00

Degisken Gruplar N Medyan | SS p

RV Ejeks. Time VKI SDS <-2 ile >-3 15 27750 | 18.06 | >.05
VKI SDS <-3 6 274.00 | 7.50

RV IVRT VKI SDS <-2 ile > -3 15 52.00 |1151| >.05
VKI SDS <-3 6 59.00 | 3.83

RV IVCT VKI SDS <-2ile >-3 15 65.00 | 9.34 | >.05
VKI SDS <-3 6 59.00 | 16.55

RV MPI VKI SDS <-2ile >-3 15 0.40 0.05 | >.05
VKI SDS <-3 6 0.42 0.05
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Cahisma grubumuzdaki hastalardan 1 hastanin (%4.7) LV MPI oram 0,5
oranmnin iistiinde saptanmustir. Hastalarimizin RV MPI degerleri incelendiginde 2
hastanin  (%9.4) 0,5 oranmimn istiinde saptannustir. IVS MPI degerleri
incelendiginde ise 2 hastanin (%9.4) 0,5 oranindan yiiksek oldugu goriildii.

Tablo 16°daki analizler, VKI SDS -2 ile -3 SDS arahgmnda yer alan 15
katilime1 ile VKI SDS < -3 SDS olan 6 katilimc1 arasinda LV lateral duvar, IVS
ve RV doku doppler verileri iizerinden karsilagtirmalar gerceklestirmistir. LV
lateral duvar A dalgas: i¢in, VKI SDS -2 ile -3 araliginda yer alan katilimcilarin
ortalama degeri 6.64 (SS = 1.15) iken, VKI SDS <-3 SDS olan katilimcilarin
ortalama degeri 5.40 (SS = 1.14) olarak bulunmustur. iki grup arasinda LV lateral
duvar A dalgasi i¢in anlamli bir farklilik tespit edilmis olup, bu sonuglar, VKI
SDS -2 ile -3 araliginda olan bireylerin LV lateral duvar A dalgas1 velositesinin,
VKIi SDS <-3 SDS olan bireylerden anlamli sekilde yiiksek olduguna isaret
etmektedir. Diger parametrelerde anlamli sonuglara ulagilamamstir. (tiim p’ler >

0.05).

4.5. 24 Saatlik Ambulatuvar EKG Kaydi (Holter) Bulgularn
Hasta grubunun saghigini degerlendirmek ve potansiyel kardiyovaskiiler

sorunlar1 tespit etmek amaciyla uygulanan Holter monitorleme, bireyin glinliik
yasam aktiviteleri sirasinda kalp ritmi ve elektrokardiyogram (EKG) kaydi alarak

detayl veri saglamaktadir. Holter verileri asagida betimlenmistir.

4.5.1. Holter Genel Bulgular

Tablo 17: Holter Genel Bulgular (N=19)

Parametre (birim) Ort SS Minimum Maksimum
Ortalama kalp hizi
80.32 9.60 60.00 100.00
(atim/dk)
En yuksek kalp hizi (atim/dk) 161.11  16.58  130.00 194.00
En diisiik kalp
hizi(atim/dk) 49.47 8.97 35.00 74.00
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Holter analizi sonuglari, belirli bir siire boyunca bireyin kalp atis hizi
iizerindeki degisimleri kaydederek kardiyak sagligi degerlendirmeyi amaclar.
Tablo 17’te sunulan genel bulgular, bu siiregte Olglilen ortalama kalp hizi, en

yiiksek kalp hiz1 ve en diisiik kalp hiz1 degerlerini icermektedir.

Holter analizi sirasinda kaydedilen elektrokardiyogram (EKG) verilerinde
ST-T dalgalari, kalp kasinin elektriksel aktivitesini gdsteren onemli bilesenlerdir.
ST-T degeri, ST segmentinin egimi ve T dalgasinin durumu hakkinda bilgi saglar.
Bu deger, kalp kasmnin oksijenlenme durumu ve kalp atisinin normal ritminin
devam edip etmedigi konusunda bilgiler verebilir. ST-T, ST segmentindeki
degisiklikleri ve T dalgasmin durumunu gosterir. ST segmentinde elevasyon veya
depresyon, iskemi (kan akismin yetersizligi), enfarktis veya diger
kardiyovaskiiler sorunlar1 gosterebilir. Hasta grubunda ST-T degiskenligi gdsteren
3 hasta (9%15.8) olarak gézlenmistir. Sonrasinda efor testine alinan 3 hastanin efor

testi esnasinda herhangi bir ST-T degisikligi saptanmamustir.

SVE (Supraventrikiiler Ekstra Vuru) kalbin st odaciklarindan
kaynaklanan ekstrasistoller, SVT (Supraventrikiiler Tasikardi) ise kalbin {ist
odaciklarindan kaynaklanan anormal bir hizli kalp atisini ifade eder. Hastalarin
6’sinda (%31,6) SVE gozlenmistir. 6 hastanin 1’inde %10 SVE saptanmisken
diger 5 hastada nadir SVE’ye rastlanmistir.

VES ve VT, Holter analizi sirasinda kaydedilen kalp ritmi verilerinde
goriilen ventrikiiler ekstrasistoller (VES) ve ventrikiiler tagikardi (VT) aritmi
tdrlerini ifade eder. 3 hastada (%15.8) nadir VES gozlenmistir.

4.5.2. Kalp Hiz1 Degiskenligi Bulgular

Tablo 18, Holter analiziyle yapilan kalp hizi degiskenlik analizi sonuglarimni
icermektedir. pNN50: NN50'nin ylzdesini ifade eder (Medyan = 24.45, Ortalama
= 24.26, SS = 13.59, Minimum = 2.85, Maksimum = 55.00) ve 15’ten diisiik
olmasi kalp hiz1 degiskenligi bulgular1 i¢in anlamlidir. PNN50’nin 15’ten diisiik
oldugu gozlenen 4 hasta (%21.1) tespit edilmistir. 1 (%5.2) hastamizda ise
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RMSSD degeri <25 olarak saptanmustir. Trianguler index <30 olan 4 (%21.1)

hasta saptanmistir

Tablo 18: Holter Kalp Hiz1 Degiskenligi Bulgulan (N=12)

Parametre Ort SS Minimum Maksimum
SDNN 156.89 48.13 81.00 279.00
SDANN 127.54 47.56 60.93 196.85
RMSSD 69.11 35.65 20.91 160.00
SDNN index 76.42 23.59 42.78 149.00
SDSD 54.80 22.83 20.91 91.58
pNN50 24.26 13.59 2.85 55.00
Trianguler index 38,10 11,40 16,00 59,42

4.6. Efor-Stres Testi Bulgular:

Kardiyak efor testi sonuglarina gore, tiim katilimcilar efor testinde basarili
olmustur. Tablo 19, kardiyak efor testine katilan bireylerin hem test 6ncesi hem de
test sonrasi kan basinci ve kalp atis hizina dair bilgileri icermektedir. Oncelikle,
"Efor testi Oncesi sistolik Kan Basinci1” ve "Efor testi Oncesi diastolik Kan
Basinc1” parametreleri, test oncesindeki sistolik ve diyastolik kan basmcinin
dagilimini1 gostermektedir. Medyan degerleri swrasiyla 115.00 ve 72.00, bu
degerlerin orta noktasini belirtirken, standart sapma 10.11 ve 10.75, verilerin ne

kadar degisken oldugunu gosterir.

Ayni sekilde, "Efor testi oncesi kalp hiz1" parametresi, test Oncesi
katilimcilarin kalp atig hizina dair bilgileri igermektedir. Medyan degeri 78.00 ve
ortalama degeri 80.52, kalp atis hizinin genel egilimini ifade ederken, standart
sapma 12.02, verilerin dagilimmnin ne kadar degisken oldugunu gosterir. Tablonun

diger boliimi, "Efor testi sonrasi sistolik KB", "Efor testi sonrasi diastolik KB" ve
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"Efor testi sonrast kalp hiz1" parametreleriyle test sonrasi degerlere

odaklanmaktadir.

Tablo 19: Efor stres testi bulgular1 (N=19)

Parametre (birim) Medyan Ort SS Minimum  Maksimum
Efor testi oncesi sistolik Kan 115.00 11448 10.11  92.00 132.00
Basinci (mmHQ)
Efor testi 6ncesi diastolik Kan 2200 72.38 10.75 56.00 92,00
Basinci (mmHQ)
Efor testi 6ncesi kalp hiz1 (atim/dk)  78.00 80.52 12.02 63.00 102.00
Efor teggionrasTeClalik Kag 122.00 119.62 9.64  105.00 139.00
Basinci (mmHQ)
Efor testi sonras1 diastolik Kan 80.00 77.95 917 59.00 91.00
Basinci (mmHgQ)
Efor testiggpras: kalgigle: 99.00 98.9010.83  81.00 121.00

(atim/dk)

Bulgularimizda katilimcilarin tamami efor sirasinda ST-T degisikligi veya
semptom gostermemistir. Test siirecinde 17 hastamizda hedef kalp hizina

ulagilmisken, 2 hastada hedef kalp hizina ulasilamadan test sonlandirilmistir.
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5. TARTISMA

Malnitrisyon basta gelismis iilkelerde olmak iizere tiim diinya genelinde
goriilen en yaygin saglik sorunlarindan biridir. En sik siit cocuklugu déonemi ve
kiigiik yaslarda goriilmekte olup malnutrisyona bagli 6liimler azimsanmayacak
kadar yuksektir. Malnitrisyonun nedenleri arasinda gelir azligi, kalori ve besin
Ogelerinin yetersiz alimi, kronik hastaliklar, sik ge¢irilen enfeksiyonlar ve ailenin
sosyokultirel durumu 6nemli rol oynamaktadir [6, 8, 9, 103, 104]. Kaseksi ise
altta yatan kronik hastalikla iliskili, yag kayb1 olan veya olmayan, kas kaybi ile
karakterize patofizyolojisinde kronik hastaliga bagli proinflamatuar sitokin ve
mediyatorlerin rol oynadigi karmasik bir metabolik sendromdur [11]. Zayiflik
altta yatan herhangi bir kronik hastalik veya malabsorbsiyon durumu olmadan
VKI SDS’nin -2 SDS ile -3 SDS arasinda olma durumu olarak WHO tarafindan
belirtilmektedir [13]. Calismamiza herhangi bir kronik hastaligi olmayan, zayif ve
ciddi zayif (VKi<-2 SDS) ergen hastalar dahil edilmis olup literatiirde bu

hastalarla ilgili ¢ok az veriye rastlanmistir.

Malnutrisyon ile takip edilen hastalarda tiim sistemlerde olustugu gibi
kardiyovaskiiler sistemde de anatomik ve fonksiyonel degisiklikler olusmakta
olup malnitrisyonun derecesinin kalp kiitlesi ve fonksiyonlarina etkisi hakkinda

yeterli sayida veri bulunmamaktadir [3, 5, 6, 10, 18]

Malnitrisyonu olan hastalarda kardiyak ritm bozukluklari, hipotansiyon,
kalp yetmezligi ve ani 6liim bazi olgularda daha 6nceden bildirilmistir. Ancak bu
olgulardaki patolojilerin primer olarak malnitrisyona mi1 yoksa eslik eden diger
nedenlere(kronik hastalik, enfeksiyon, elektrolit imbalansi) mi bagl oldugu net
olarak bilinememektedir. Agir malnitrisyonu olan hastalarda kardiyak atrofi
oldugu ¢ogu arastirmaci tarafindan kabul edilmekle birlikte atrofik kalpte sol
ventrikiil  fonksiyonlarinin  korunup korunmadigr konusu bilinmezligini
strdirmektedir. Malndtrisyonun derecesi ve etkilenim suresinin  kardiyak

fonksiyonlara etkisi heniiz arastirilmamistir [3, 5, 6].

Kalp Kitlesinin malnutrisyonlu hastalardaki degisimini agiklayan ilk

bulgular kadavra ¢alismalarina dayanmaktadir. Kerpel Fronius ve arkadaglari [50],
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1949 yilinda yaptiklar1 otopsi ¢alismasinda, malndtrisyonu olan hastalarda kalbin
kiitlesinde %60 oraninda azalma tespit etmislerdir. Bagka bir postmortem
calismada ise malnutrisyonu olan vakalarda kalp kiitlesi azalmasina ragmen
kalbin agirligmin viicut kiitlesine orani kontrol grubuna gore daha yiiksek
bulunmustur [105]. Cunha ve arkadaslar1 [51] tarafindan yapilan baska bir otopsi
calismasinda ise miyokard fibril ¢ap1 ve lipofuscin pigment seviyesinde azalma
bildirilmistir. Ekokardiyografik olarak yapilan pek ¢ok ¢alismada da kalbin atrofik
oldugu bildirilmistir [3, 5, 6, 52, 53]. Zayif ve ciddi zayif ¢ocuklarda literatiirde
bu konuyla ilgili ¢alisma bulunmamaktadir. Calismamiz bu alanda yapilan ilk
calisma olmasi sebebiyle malniitrisyonlu ¢ocuklarda yapilan ¢alismalardan
yararlanilmustir. Ocal ve arkadaslarinm [3] malniitrisyonu olan 30 cocuk ve 17
saglikli ¢ocukla yapmis olduklar1 ¢alismada LV Kkitlesi hasta grupta kontrol
grubunda anlamli olarak disiik bulunmustur. Akdeniz ve arkadaslarmnin [4]
yaptig1 1 ay — 18 yas araligindaki 47 malniitrisyonu olan ve 44 saglikli kontrol
grubunun oldugu baska bir ¢alismada da kalp kitlesinde hasta grupta kontrol
grubuna gore anlamli derecede diisiiklilk saptanmistir ancak kalp kitlesi viicut
yiizey alani ile karsilastirildiginda iki grup arasinda farklilik tespit edilmemistir.
Calismamizda sol ventrikiil kitlesinin ¢alisma grubunun %36’sinda diisiik olarak
bulunmas1 dnceki yapilan ¢calismalar1 desteklemekteydi [3, 5] ancak VKI ile kalp
kiitlesi arasinda herhangi bir korelasyon bulunmamaktaydi. Calismadaki
bulgularimizda hastalarin %12 hastada EDV’nin, %36 hastada ise sol ventrikiil
diyastolik Kkitlesinin (LVDmass) diisik olmasindan miyokardiyal atrofinin

sorumlu oldugunu diistindiirmektedir.

Caligma grubumuzdaki hastalarin atim hacmi (SV) ve ejeksiyon
fraksiyonunda herhangi bir disiikliik saptanmamistir. Sol ventrikil sistolik
fonksiyonlarma malniitrisyonun etkisi hakkinda tam bir goriis birligi
bulunmamaktadir. Abu Faddan ve arkadaglarmin [5] yapmis oldugu 45
malniitrisyonlu ve 25 saglam c¢ocuk kontrol grubu bulunan ¢alismada LV Kkitlesi
ve sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 kontrol gruba gore hasta grupta anlamli
olarak diigsiik bulunmustur. El Sayed ve arkadaslarmin [52] 30 malndtrisyonlu
cocuk ve 10 saglam ¢ocugun kontrol olarak degerlendirildigi baska bir ¢alismada

ise hasta grupta kontrol grubuna gore kalp kitlesinde azalma saptanirken LV
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sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinda her iki grup arasinda farklilik
gozlenmemistir. Literatiirde sol ventrikiil fonksiyonlarmi 6lgmek amaciyla en sik
calisilan parametrelerden olan EF ve FS degerleri bazi c¢alismalarda
malndtrisyonu olan hastalarda degismemis olarak bulunurken [6, 52, 53] bazi
caligmalarda ise Ozellikle agir malnutrisyonu olan hastalarda bu parametrelerin

onemli oranda azaldig1 saptanmistir [3, 5, 54, 106].

Literatiirde zay1f ve ciddi zayif hastalarin kalp fonksiyonlariyla ilgili ¢ok
kisith sayida ¢alisma bulunmaktadir. Yapilan ¢alismalarda malndtrisyonlu
hastalarda kalbin diyastolik fonksiyonlarmin genellikle korunmus oldugu
gorlilmiistir [3, 52]. Bebars ve arkadaslarimin [107] 2019 yilinda 30
malniitrisyonlu ¢ocuk ve 120 saglikli kontrol grubu c¢ocuk {iizerinde yapmis
olduklar1 bir doku doppler ekokardiyografi ¢alismasmda VKIi<-2 SDS olan
malndtrisyonlu cocuklarda kontrol grubuna goére anlamli derecede diyastolik
disfonksiyon saptamiglardir. Calismamizda sol ventrikiil disfonksiyonu agisindan
LV Lateral Duvar MPI ile VKI arasindaki korelasyon incelenmis anlamli sonug
gdzlenmemistir. Ancak LV Lateral Duvar MPI ile insiilin direnci arasinda anlamli
iliski bulunmustur. Sag ventrikiil disfonksiyonu ile VKI ve insiilin rezistansi
arasindaki iliskiler korelasyon yontemi ile incelenmis olup VKI ve insiilin
rezistansi ile sag ventrikiil diyastolik disfonksiyonu arasinda anlamli iligkiler

gdzlenmemistir.

Zayif ve ciddi zayif hastalarda kalbin elektriksel aktivitesi ile ilgili
literatiirdeki ¢alismalar kisithidir.  Malndtrisyonu olan hastalarda yapilan
calismalarda arastirilan bir diger bir bulgu da kalbin elektriksel aktivitesindeki
bozulmalardir [56, 58, 108]. Malnitrisyonu olan ¢ocuklarda yapilan ¢aligmalarda
kalpte repolarizasyon siiresinin uzadigi ve daha da Onemlisi repolarizasyonun
irregiiler oldugu bildirilmistir [58, 59]. Olivares ve arkadaslarinin [6] 30 saglikli
30 malniitrisyonlu c¢ocukta yaptiklar1 calismada malniitrisyonlu grupta QTc ve
QTd siirelerinin malniitrisyonlu grupta kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha
uzun saptamiglardir. Bir¢ok ¢alismada ventrikiiler repolarizasyon slresinin
uzamasi ve/veya heterojen olmasmin ventrikiiler aritmi riskini arttirdigi

bildirilmistir[56-59, 63, 109]. Calismamizdaki hasta grubumuzun %15.7’sinde

57



VES goriilmesi Onceki g¢aligmalarla uyumlu goziikmektedir. Calisma
grubumuzdaki hastalarin %31,6’sinda SVE saptanmasi kardiyak aritmi ve ani
olim riski ag¢isindan malndtrisyonu olan hastalarin diizenli araliklarla kontrol
altinda tutulmalar1 gerektigini kanitlar niteliktedir. Ancak bu bulgu normal

popiilasyonda saptanan siklikla aynidir.

Calismadaki tiim hastalarimizin ortalama kalp atim hizlar1 beklenen
aralikta tespit edilmistir. Daha Onceki yapilan ¢aligmalardaki KHD indeksleri
malndtrisyonu olan ¢ocuklarin hem sempatik hem de parasempatik otonom sinir
sistemi aktivitesinde azalma oldugunu gostermistir [57, 110]. Barreto ve
arkadaglarmm [110] 35 malniitrisyonu olan ve 35 saglikli kontrol grubunda
yapmis olduklar1 KHD indeks ¢alismasinda hasta grupta kontrol grubuna gore
SDNN, RMSSD ve pNN50 indeksleri daha diisiik bulunmustur. Calismamizdaki
%21.1 hastanin pNN50 ve %5.2 hastanin RMSSD degerinin anlamli derecede
diisik saptanmast KHD indeksinin malndtrisyonu olan cocuklarda azalma
gosterdigini destekler niteliktedir. Calismamizdaki hastalarin pNN50 ile VKI

arasindaki korelasyonlar1 incelendiginde anlamli bir sonu¢ bulunamamaistir.

Efor stres testi son yillarda bazi1 kardiyak hastaliklarin tespitini yapmakta
bizlere fayda saglamaktadir. Bisiklet veya kosu bandi {izerinde kalbin
elektrokardiyogrammin da monitorize edildigi bu tetkikte hastanin belli bir viicut
agirhigi ve boyun {lizerinde olmasi1 gerektiginden c¢ocuk hasta grubunda kisitli
sayida ¢alisma bulunmaktadir. Calismamizda efor stres testine alinan tiim hastalar
basariyla efor stres testini tamamlamis olup hicbir hastada ST-T degisikligi
saptanmamustir. Ancak ¢alismamizdaki 2 hastanin efor testi esnasinda hedef kalp
hizina ulagamadig1 da gézden kagmamalidir. Efor testi 6ncesi ve sonrasi kalp tepe
atim1 ve sistolik diyastolik kan basinci fark yilizdeleri degerlendirildiginde ¢ikan
sonuclar normal olarak degerlendirilmistir. Ancak c¢alismamizda kullanmis
oldugumuz efor stres testinde oksijen tiiketiminin hesaplanamamasi, harcanan is

yikiiniin hesaplanamamasi ¢alismamizin kisithiliklarindandir.

Cocuklarda agwr malniitrisyonun, Ozellikle pankreas Beta hiicresi
disfonksiyonuna bagli bozulmus glukoz intoleransiyla iligkili oldugu bildirilmistir

[27, 30]. Schvey ve arkadaslarinin [7] zayif ve ciddi zayif adolesanlarda yapmis
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oldugu bir calismada saglikli gruba gore zayif ve ciddi zayif grupta insiilin
rezistansinin  daha fazla goriildiigii saptanmistir. Calisma grubumuzdaki
hastalarimizin =~ %28’inde  insiilin  rezistansinin ~ saptanmast da = gecmis
calismalardaki bu bulguyu desteklemektedir. Ayrica ¢alisma grubumuzda ki ciddi
zayif grupla zayif grup arasindaki insiilin rezistansi arasindaki iligki
karsilastirildiginda ciddi zayif grupta anlamli sekilde daha sik insiilin rezistansina
maruz kaldiklar1 saptanmustir. Bununla birlikte 6zellikle gelismekte olan iilkelerde
meydana gelen sosyoekonomik durum ve beslenme egilimlerindeki degisimle
birlikte cocukluk déneminde malnitrisyonu olan bireylerin ilerideki yasamlarinda
tip 2 diyabet, alkolsiiz yagh karaciger hastaligi (NALFD) gibi durumlara daha
yatkin olduklar1 gériilmistiir [111, 112].

Novo ve arkadaglarinin [113] insiilin rezistans1 olan ve olmayan hastalarda
kardiyak etkilenimin arastirilmasiyla ilgili bir ¢aligmada insiilin rezistanst olan
grupla olmayan grubun miyokardiyal etkilenimleri agisindan anlamli bir fark
saptanmamustir. Insiilin  rezistansinin  kardiyovaskiiler sistem {izerindeki
degisikliklerini incelemek amaciyla 2015 yilinda Pires ve arkadaslarinin [114]
yapmig oldugu bir ¢caligmada insiilin rezistansi olan bireylerde saglikli bireylere
gore kalbin sistolik fonksiyonlarinda azalma, dislipidemi ve karotis arter intima

media tabakasinda kalinlagsma oldugunu saptamiglardir.

Malntrisyonu olan ¢ocuklarda daha onceden yapilan ¢alismalarda serum
trigliserit, total kolesterol, LDL ve HDL diizeylerinin diisiik olarak saptandigi
bildirilmistir [115, 116]. Wang ve arkadaslarinin [117] 2021°de yayimladiklar1 bir
calismada ¢ocukluk c¢aginda malnitrisyonu olan hastalarin erigkin dénemde
dislipidemi sikligmm arttigini bildirmislerdir. Kwena ve arkadaglarmin [118]
yaptig1 bir ¢aligmada ise malnutrisyonu olan g¢ocuklarda serum lipid degerleri
ortalamas: yiliksek olarak saptanmasma ragmen malniitrisyonla aralarinda
korelasyon saptanmamistir. Bizim ¢aliyjmamizda da serum lipid degerlerinin belli
hastalarda yiiksek olarak saptanmasi ancak bu hastalarda VKI ile aralarinda

herhangi bir korelasyon bulunmamas1 bahsi gecen calismay1 desteklemektedir.

Calismamizin retrospektif bir ¢alisma olmasi, ¢alisma populasyonumuzun

kisith olmasi, efor stres testi cihazimizin is ylikii, oksijen tiikketimi gibi verilere
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sahip olmamasi ve LV kitle 6l¢limii i¢in daha sensitif sonuglar verebilen kardiak
manyetik rezonans goriintiilleme sonug¢larinin  bulunmamasi ¢alismamizin

kisitliliklarindandir.

Yapmis oldugumuz calismada VKi<-2 SDS ergen bireylerin %28’inde
insiilin rezistansi saptadik. Ayrica ciddi zayif grupta zayif gruba gore daha fazla
inslilin  rezistanst oldugu sonucuna ulastik. Hastalarin ekokardiyografik
degerlendirmelerinde %36’smda LV kitlesinin diisikk oldugunu, doku doppler
ekokardiyografi degerlendirmesinde ise hastalarm LV MPI, RV MPI ve IVS MPI
oranlarmi normal arahigin altinda tespit ettik. Ayrica bu hastalarda sol ventrikil
diyastolik disfonksiyonu ile insiilin rezistansi arasinda iliski oldugunu saptadik.
Calisma sonuglarimiza gore takip edilen bu grup hastalarda insiilin rezistansi
acisindan belli araliklarla biyokimyasal degerlendirme yapilmasi gerektigi, en
degerli kardiyak goruntiileme yontemi olarak doku doppler ekokardiyografiyle
diyastolik disfonksiyonun erken donemde saptanabilecegi goriilmiistiir. Bu
hastalarin belli araliklarla biyokimyasal degerlendirme ve doku doppler
ekokardiyografiye ek olarak holter analizi ve efor stres testleriyle de takip
edilmesi gerektigi kanaatindeyiz. Calisma grubumuzdaki zayif ve ciddi zayif
hastalarla ilgili kisitli sayida ¢alisma bulunmakta olup ¢alismamiz bu alandaki ilk
calismadir. Calismamizin kisith sayida popiilasyona sahip olmasi ve retrospektif
bir ¢alisma olmasi sebebiyle bu konuda daha fazla popiilasyona sahip olan

prospektif ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
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6. SONUCLAR

Calismamizin ~ sonucunda c¢alisma grubunda tim  parametreler

incelendiginde Ozellikle insiilin direncine bakilmasi gerektigi, Doku Doppler

Ekokardiyografi ile hastalarmn degerlendirilmesinin erken donemden baslayarak

hastalarm degerlendirilmesinin uygun oldugu kanaatine varilmistir. Bu konuda

daha yuksek populasyonlu ileri ¢alismalara ihtiyag vardir. Calismamizin sonuglari

asagida siralanmstir.

1.

10.

Calismamiza Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesinde takip edilmekte olan

25 zayif ve ciddi zayif olan ¢ocuk dahil edilmistir.

Cahsma grubumuzun 15’1 (%60) kiz, 10’u (%40) erkek olarak

saptanmistir.
Calisma grubumuzun yas ortalamasi 16,18 (£1,12) olmustur.
Calisma grubumuzun VKI SDS -3,03 (+0,88) olarak bulunmustur.

Calisma grubumuzdaki 6 hastada (%24) insiilin degerleri beklenden
yuksek tespit edilmistir.

Calisma grubumuzdaki 7 hastada (%28) insiilin rezistansi saptanmustir.

Calisma grubumuzdaki insiilin rezistansi agisindan karsilastirildiginda
ciddi zayif hastalarda zayif hastalara gore insiilin rezistansinin daha fazla

goriildiigilinii saptadik.

Caligma grubumuzdaki 5 hastada (%20) LDL dizeyleri normal araligin

iistliinde saptanmuistir.

Caligma grubumuzdaki 3 hastanin (%12) EDV ve 9 hastanin (%36) LVD

Mass sonuglar1 normal degerlerin altinda saptanmuistir.

Caligmanmizda VKI ile LV sistolik fonksiyonlar: arasinda herhangi bir

iligki bulunmamastir.
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Calisgmanmizda LV diyastolik fonksiyonlar1 ile VKI arasinda herhangi bir

iliski saptanmamustir.

Calismamizda insiilin rezistanst ve LV sistolik fonksiyonlar1 arasinda

herhangi bir iliski saptanmamustir.

Calismamizda insiilin rezistans1 ve LV diyastolik disfonksiyonu arasinda

anlaml1 iligki saptanmigtir.

Calisma grubumuzdaki zayif ve ciddi zayif grubun doku doppler
ekokardiyografi verileri karsilastirildiginda LV lateral duvar A dalgasi
velositesinde anlamli farklilhik saptanmis olup zayif grupta ciddi zayif

gruba gore LV lateral duvar A dalgasi velositesi daha yiiksek bulunmustur.

Calisma grubumuzdaki tiim hastalar efor stres testini basariyla

tamamlamis, higbir hastada ST-T degisikligi goriilmemistir.

Calisma grubumuzdaki hastalarin 3’iiniin (%15.8) 24 saatlik ambulatuvar

ritm analizinde nadir VES saptanmustir.

Calisma grubumuzdaki hastalarn 6’sinin (%31,6) 24 saatlik ambulatuvar
ritm analizinde SVE saptanmistir. 6 hastanin 1’inde %10 SVE goriilmiis

olup kalan 5’inde ise nadir SVE’ye rastlanmistir.

Calisma grubumuzdaki hastalarm 3’iintin (%15.8) 24 saatlik ambulatuvar

ritm analizinde ST-T degisikligi saptanmustir.

Caligma grubumuzdaki 4 hastanin pPNN50 yiizdesi<15 olan 4 hasta (%21),
RMSSD<25 saptanan 1 hasta (%5.2) ve trianguler indeksi<30 saptanan 4
hasta (%21) bulunmustur.

Calisma grubumuzdaki 2 hastanin (%9.5) LV MPI oran1 <0.4, 3 hastanin
(%14.2) RV MPI oran1 <0.4 ve 6 hastanim (%28.5) ise IVS MPI oran1 <0.4

olarak saptanmustir.
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21. Calisma grubumuzdaki 6 hastanin (%14.2) LV MPI oram1 <0.45, 13
hastanin (%61.9) RV MPI orani<0.45 ve 12 hastanm (%57.1) da IVS MPi

orani<0.45 olarak saptanmustur.

22. Calisma grubumuzdaki 1 hastanm (%4.7) LV MPI oran1 >0.5, 2 hastanin
(%9.4) RV MPI oran1 >0.5 ve 2 hastanm (%9.4) da IVS MPI oran1 >0.5

olarak sonug¢lanmistir.

63



7. OZET

GIRIS-AMAC: Malniitrisyon ¢ocukluk ¢agmnda sk karsilasilan
hastaliklardan bir tanesidir. Maln0trisyonu olan cocuklarda gastrointestinal
sistem, endokrin sistem, norolojik sistem, bagisiklik sistemi, solunum sistemi ve
kardiyovaskiiler sistem basta olmak {izere pek ¢ok sistem etkilenmektedir.
Malniitrisyonlu ¢ocuklarda viicudun diger sistemlerindeki degisiklerle birlikte
oldugu diisiiniilen hipotansiyon, kardiyak aritmi, diyastolik fonksiyon bozuklugu,
kalp yetmezligi ve ani Olim gibi kardiyak anormal bulgular gorilmektedir.
Kaseksi herhangi bir kronik hastaliga bagli proinflamatuar sitokinlerin yol agtig1
kilo kaybiyla karakterize karmagik bir metabolik sendromdur. Zayiflik ise kronik
hastalik varligi olmadan bireyin viicut kitle indeksinin VKI -2 SDS ve -3 SDS
arasinda olma durumudur. Bu ¢aligmanm amaci 13 - 18 yas grubundaki zayif ve
ciddi zayif cocuk hastalarin elektrokardiyografik, ekokardiyografik, biyokimyasal
parametrelerini ve efor kapasitelerini incelemek ve insiilin rezistansiyla
aralarindaki korelasyonu arastirmaktir.

GEREC-YONTEM: Calhsmaya 13-18 vyas arasmda VKi<-2 SDS,
herhangi bir kronik hastalig1 olmayan 25 hasta(15 kiz %60, 10 erkek %40) dahil
edilmistir. Bu hastalarm boy, kilo, VKI, yas ve cinsiyet gibi klinik verilerine gore
hastalar ¢alismaya dahil edildi. VKI -2 ile -3 SDS arasinda olan hastalar zayif,
VKi<-3 SDS olan hastalar ise ciddi zayif olarak adlandiriimaktadir. Daha 6nce
tetkikleri yapilmis olan hastalarin serum glukoz, insiilin, lipidler, ALT, kreatinin,
Pro-BNP, troponin, CK-MB tetkikleri ile birlikte tek bir uzman tarafindan yapilan
M-mod ve doku doppler ekokardiyografileri, 24 saatlik ambulatuvar holter
ritmleri ve efor stres testi sonuglar1 dahil edilmistir.

BULGULAR: Calismaya VKI<-2 SDS olan 13-18 yas aras1 25 hasta dahil
edilmistir. Hastalarin %60°1 kiz, %40’1 erkektir. HOMA-IR, insilin direncini
degerlendiren bir indeks olup ¢alismamizdaki 7 hastanin (6 K, 1 E, %28) insiilin
direnci oldugu gozlenmistir. Caligmamizdaki zayif ve ciddi zayif insiilin rezistansi
acisindan kendi arasinda karsilagtirildiginda ciddi zayif grupta anlamhi sekilde
insiilin rezistans1 daha fazla saptanmistir. Calismamizdaki 5 hastanin (%20) LDL
seviyesi beklenenden yiiksektir. Bulgularimiza goére EDV (3 kisi, %12) ve
LVDMass (9 kisi, %36) degerlerinde beklenenden diisiik degerler gdzlenmistir.
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FS ve ESV degerlerinde tiim hastalar normal seviyelerde bulunmustur. LV
Diyastolik kitle ve LV sistolik kitle ile VKI arasindaki korelasyonlarda benzer bir
sekilde VKI ile arasinda anlamli iliski gdzlenmemistir (sirastyla r =0.13, p =0.55;
r =0.22, p =0.36). Sistolik fonksiyonlar ile VKI iliskisinin incelenmesi i¢in ayrica
EF% (r =0.12, p =0.58) ve FS% (r =0.07, p =0.75) degerleri incelenmistir ancak
anlamli sonuglara ulasilamamustir. Arastirmanizin amaglar1 kapsaminda LV MPI
ile VKI arasindaki korelasyon incelenmis anlamli sonu¢ gézlenmemistir (r =0.03,
p =0.92) ancak inslin direnci ile LV MPI arasinda anlaml iliskisi bulunmaktadir
(r =0.44, p =0.08) Bulgularimizda VKI (r = -0.08, p =0.70) ve insiilin rezistans (r
= -0.27, p =0.26) ile sag ventrikiil disfonksiyonu arasinda anlamli iligkiler
gbézlenmemistir. Zayif ve ciddi zayif hastalarin doku doppler ekokardiyografi
verileri karsilastirildiginda zayif hastalarm LV lateral ventrikiil A dalgasi
velositesi ciddi zayif hastalara gére anlamli derecede yiiksek ¢cikmistir (p<0.05).
Hastalarin 6’sinda (%31,6) SVE, 3'inde(%15,8) ST-T degiskenligi ve 3
hastada(%15,8) VES saptanmistir. SVE goriilen hastalarin 1 tanesinde %10 SVE
saptanmig, diger hastalar nadir SVE olarak yorumlanmistir. VES goriilen bu
hastalarin ise tamaminda nadir VES saptanmustir. Ancak SVE ve VES’le ilgili
saptadigimiz bu bulgu normal popiilasyondakiyle aymidir. Kalp hizi degiskenligi
verilerine gore pNN50’nin 15’ten diisiik oldugu goézlenen 4 hasta (%21.1),
RMSSD’nin 25’ten diisiik oldugu 1 hasta(%5.2) ve trianguler indeksin 30’dan
diisiik oldugu 4 hasta(%21.1) hasta tespit edilmistir.

SONUGC: Calisma grubumuzun %28'inde insiilin rezistanst bulduk ve bu,
ciddi zayif grupta daha yaygindi. Insiilin rezistans1 ve sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonu arasinda bir iliski vardi, ancak VKI ve diastolik ya da sistolik
fonksiyonlar arasinda bir iliski bulunmamigtir. Zayif grupta, LV lateral ventrikiil
A dalgas1 hiz1 ciddi zayif gruptan daha yiiksekti. Kalp hiz1 degiskenligi verilerine
gore, belirli degerlerin altinda olan hasta sayisi su sekildedir: pNN50<15 olan 4
hasta(%21), RMMSD<25 olan 1 hasta(%5.2), ve trianguler indeks<30 olan 4
hasta(%21). Zayif ve ciddi zayif hastalarin, insiilin rezistans1 ve diastolik
fonksiyonlar agisindan ekokardiyografi ve biyokimya parametreleri ile takibi

gerekmektedir.
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8. ABSTRACT

Objectives: Malnutrition is one of the common diseases in childhood.
Children with malnutrition experience the involvement of various systems,
including the gastrointestinal, endocrine, neurological, immune, respiratory, and
cardiovascular systems. Cardiac abnormal findings such as hypotension, cardiac
arrhythmias, diastolic dysfunction, heart failure, and sudden death are observed in
malnourished children, along with changes in other body systems. Cachexia is a
complex metabolic syndrome characterized by weight loss due to
proinflammatory cytokines related to any chronic illness. Thinness is a new term
in the literature. Thinness refers to an individual's body mass index (BMI) being
between -2 SDS and -3 SDS without the presence of chronic illness. The aim of
this study is to examine the electrocardiographic, echocardiographic, biochemical
parameters, and exercise capacities of underweight and severely underweight

child patients aged 13-18, and to evaluate the correlation with insulin resistance.

Methods: The study included 25 patients (15 females, 10 males, 60%, and
40%, respectively) aged 13-18 with Body Mass Index (BMI) <-2 SDS and
without any chronic diseases. Patients were included based on clinical data such
as height, weight, BMI, age, and gender. Patients with BMI<(- 2) (-3) SDS are
called thinness, and patients with BMI< -3 SDS are called severe thinness.
Previously conducted tests, including serum glucose, insulin, lipids, ALT,
creatinine, Pro-BNP, troponin, CK-MB, along with M-mode and tissue Doppler
echocardiographies performed by a single expert, 24-hour ambulatory holter
rhythms, and exercise stress test results, were included. BMI and HOMA-IR and

cardiac examination findings of the patients in the study group were compared.

Results: A total of 25 patients aged 13-18 with BMI <-2 SDS were
included in the study. 60% of the patients were female, and 40% were male.
HOMA-IR, showed insulin resistance in 28% (7 patients, 6F, 1M) of our study
population. When compared within our study group regarding insulin resistance in
tinness and severe tinness patients, significantly higher insulin resistance was
observed in the severe tinness group. ( HOMA IR mean 6.04 vs 1.64, p = 0.004)

According to our findings, Left Ventricle Ejexion Fraction (LVEF) and fraxionel
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shortening (FS) were normal limits in all patient. Howewer decreased in Left
Ventricle End Diastolic Volume (LVEDV) (n=3, 12%), LV Mass Diastolic (n=9,
36%) were observed in 3 (12%) and in 9 (36%) case. No significant correlation
was found between LV mass Diastolic, LV mass Systolic, and BMI (r = 0.13, p =
0.55; r = 0.22, p = 0.36, respectively). Although the correlation between LV MPI
and BMI was examined within the scope of our research objectives, no significant
result was observed (r = 0.03, p = 0.92), but there is a significant correlation
between insulin resistance and LV MPI (r = 0.44, p = 0.08). No significant
relationships were observed in our findings between BMI (r = -0.08, p = 0.70) and
insulin resistance (r = -0.27, p = 0.26) with right ventricular dysfunction. When
the tissue Doppler echocardiography data of thinness and severely thinness
patients were compared, the LV lateral ventricular A-wave velocity of thinness
patients was significantly higher than that of severe thinness patients (p<0.05).
SVE was detected in 31.6% (6 patients), ST-T variability in 15.8% (3 patients),
and VES in 15.8% (3 patients). Only one of the patients with SVE had 10% SVE,
and other patients were interpreted as having rare SVE. In patients with VES, all
were found to have rare VES. However, these findings related to SVE and VES
are consistent with those in the normal population. According to heart rate
variability data, 21.1% (4 patients) had pNN50<15, 5.2% (1 patient) had
RMSSD<25, and 21.1% (4 patients) had a triangular index<30.

Conclusions: We found 28% insulin resistance in the study group, with
the severe thinness group showing more resistance than the thinness group. There
was a significant link between left ventricular diastolic dysfunction and insulin
resistance, but none with BMI and diastolic or systolic functions. The LV lateral
ventricular A-wave velocity was higher in the thinness group. Heart rate
variability data showed 21% had pNN50<15, 5.2% had RMSSD<25, and 21.1%
had a triangular index<30. The study links insulin resistance with left ventricular
diastolic dysfunction, requiring further study. Monitoring echocardiography and

biochemical parameters are necessary for thinness patients.
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