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OZET

Fatmanur YAVUZ ALASHQAR, Hepatik Tutulum ile Giden Glikojen Depo Hastalarinda Diyet
inflamatuar indeksin Karaciger Enzimleri Yiiksekligi ile iliskisi. Hasan Kalyoncu Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii, Beslenme ve Diyetetik Boliimii, Yiiksek Lisans Tezi. Gaziantep, 2023.
Bu ¢aligmada hepatik tutulum ile giden glikojen depo hastaligi (GDH) tanili hastalarin beslenme
durumlarmin degerlendirilerek diyetin inflamatuvar etkisinin karaciger enzimleri iizerindeki etkisinin
belirlenmesi amaglanmistir. Calisma, Cukurova Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Beslenme ve Metabolizma Polikliniginde, Hepatik Tutulumlu GDH tanis: ile takip edilen 2-18 yas arasi,
22’s1 (%55) erkek ve 181 (%45) kadin olmak iizere 40 hasta iizerinde yapilmistir. Akrabalik durumuna
gore, katilimcilarin %72,5' kuzen oldugunu belirtirken, %27,5'i boyle bir akrabalik iliskisi olmadigini ifade
etmistir. Hastalik tiplerine gore, katilimcilarin %20 sinin tip Ia, %27,5’inin tip III, %10’unun tip VI,
%35 inin tip IX ve %7,5’inin tip XI tanis1 ile takip edildigi belirtilmistir. Bazalda ve 3. ayda hastalara diyet
inflamatuvar indeks (DII) skorunu azaltacak diyet dnerileri verilmistir. Besin tiikketim kayd: (BTK) ve besin
siklik formlarindan elde edilen bilgiler ile DIl skorlar1 hesaplanmistir. Bazal degerlendirmede hastalarin
boy uzunlugu Z-skoru -1,55+2,50 SDS iken, ¢alisma sonunda -1,45+1,84 SDS oldugu, yagsiz kas kiitlesinin
baslangigta 25,60+13,61 kg iken, calisma sonunda 26,17+12,64 kg oldugu goriildii. Boy uzunlugu Z-skoru
ve yagsiz kas kiitlesinde goriilen artisin istatiksel olarak anlamli oldugu saptandi (sirasiyla p<0,05,
p=0,001). Yavas salimimli karbonhidrat destegi (¢ig misir nisastasi veya glycosade) kullanimma gore
caligma siiresince gruplar arasinda DI skorunun farkhilik gostermedigi saptand1 (p>0,05). Antiinflamatuvar
ozellikte diyet tiiketimi sonrasinda bazale gore 6. ayda hastalarin aspartat aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT) ve trigliserid (TG) diizeylerindeki diisiis istatiksel olarak anlamli degilken,
kolesterol diizeyindeki diisiis anlamli bulundu (p<0,05). Calismamizda, DIi skoru géz oniine alinarak
diizenlenen diyetin farkli alt tiplerdeki GDH hastalarinda biiyiime, yagsiz viicut kitlesi, karaciger fonksiyon
testleri ve hiperlipidemi {izerine istatistiksel olarak anlamli olumlu etkilerinin oldugu goriilmiistiir.
Calismanm sonunda daha fazla sayi/alt tiplerdeki hastalarda yapilacak Dil degerlendirmeleriyle
olusturulacak diyetlerin, Dii’nin hastaligin seyri iizerine dogrudan/dolayli etkileri konusunda daha net

bilgiler saglayacag: diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Glikojen depo hastaligi, diyet inflamatuvar indeks, karaciger enzimleri, beslenme



ABSTRACT

Fatmanur YAVUZ ALASHQAR, The Relationship Of Dietary Inflammatory Index With Liver
Enzymes Elevation In Patients With Hepatic Involvement Glycogen Storage. Hasan Kalyoncu
University Graduate School of Education, Department of Nutrition and Dietetics, Master's Thesis.
Gaziantep, 2023. This study aimed to evaluate the nutritional status of patients diagnosed with glycogen
storage disease (GSD) with hepatic involvement and to determine the effect of the inflammatory effect of
the diet on liver enzymes. The study was conducted on 40 patients, 22 (55%) males and 18 (45%) females,
between the ages of 2-18, who were followed up with the diagnosis of Hepatic Glycogen Storage Disease
at the Pediatric Nutrition and Metabolism Polyclinic of Cukurova University Training and Research
Hospital. has been made. In terms of kinship status, 72.5% of the participants stated that they were cousins,
while 27.5% stated that they did not have such a kinship relationship. According to Disease Types, it was
stated that 20% of the participants were diagnosed with Type la, 27.5% with Type 111, 10% with Type VI,
35% with Type IX and 7.5% with Type XI. At baseline and at the 3rd month, patients were given dietary
recommendations that would reduce the dietary inflammatory index (DII) score. DIl scores were calculated
with the information obtained from the food consumption record and food frequency forms. In the baseline
evaluation, the height Z-score of the patients was -1.55+2.50 standard deviation score (SDS), at the end of
the study it was -1.45+1.84 SDS and the lean muscle mass was 25.60+13.61 kg at the beginning. At the end
of the study, it was found to be 26.17+12.64 kg. The increase in height Z-score and lean muscle mass was
found to be statistically significant (p<0.05, p=0.001, respectively). It was determined that the DII score
did not differ between the groups during the study depending on the use of slow-release carbohydrate
supplements (raw corn starch or glycosade) (p>0.05). After consuming an antiinflammatory diet, the
decrease in aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT) and triglyceride (TG) levels
of the patients at 6 months compared to baseline was not statistically significant, while the decrease in
cholesterol level was significant (p<0.05). In our study, it was observed that the diet designed accordingly
had statistically significant positive effects on growth, lean body mass, liver function tests and
hyperlipidemia in GDH patients of different subtypes. It is thought that at the end of the study, diets to be
created with DIl evaluations in a larger number/subtypes of patients will provide clearer information about

the direct/indirect effects of DIl on the course of the disease.

Keywords: Glycogen storage disease, dietary inflammatory index, liver enzymes, nutrition
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SEMBOLLER VE KISALTMALAR LISTESI

AGL Glikojen Dal Kiric1 Enzim

AFP Alfa Fetoprotein

ALT Alanin Transaminaz

AST Aspartat Transaminaz

ATP Adenozintrifosfat

BEBIS Beslenme Bilgi Sistemleri Paket Programi
BiA Biyoelektriksel Impedans Analizi

BTK Besin Tiiketim Kaydi

CK Kreatin Kinaz

CRP Serum C-reaktif Protein

CEDD Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Dernegi
Dii Diyet inflamatuar Indeksi

DIS Diyet Iltihab1 Skoru

dL Desilitre

DSO/WHO Diinya Saglik Orgiitii

EKO Ekokardiyografi

FLI Yaglh Karaciger Indeksi

g Gram

GDH Glikojen Depo Hastaligi

GGT Gamma Glutamil Transferaz

GLUT2 Glikoz tastyic 2

HbAlc Hemoglobin A1C

HDL Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterolii
IL-6 Interlokin-6

KD Ketojenik Diyet

kg Kilogram

kkal Kilokalori

m Metre

MAFLD Metabolik Iliskili Yagh Karaciger Hastahig1
mg Miligram

n Say1

NAYKH Non-alkolik Yagl Karaciger Hastalig1



ng
NLR
LDL
LPS
OGTT
OZYA
PhK
PHKA2
PHKB
PHKG2
SDS
SPSS
SD

TG
TLR4
TNF-o
UCCS
USG
BKi

Mg
%

Nanogram
Notrofil Lenfosit Orani
Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterolii
Postprandiyal lipopolisakkarit
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1.GIRIS
1.1.Konunun Onemi ve Problemin Tanim

Glikojen, o-(1,4) ve a-(1,6) glikosidik baglarla birlestirilmis glikoz
molekiillerinden olusan ¢ok dall1 bir polisakkarittir ve glikozun temel depo seklidir. Basta
karaciger olmak tizere bobrek ve kas gibi organlarda depolanmaktadir. Karacigerde
depolanan glikojenin temel gorevi, aglik esnasinda hiicreye glikoz sunmaktir. Kastaki
glikojen depolar1 ise enerji ihtiyact durumunda adenozintrifosfat (ATP)’a substrat
saglamakla gorevlidir (1).

Kan glikoz duzeyleri, glikoneogenez ve glikojenoliz ile korunmaktadir. Glikoz
metabolizmasinda kullanilan kimi enzimler (glukoz 6-fosfataz, fruktoz 1, 6-bifosfataz ve
fosfoenolpiruvat karboksikinaz) tersinir ¢alismaktadir. Bu enzimlerin isleyisindeki bir
bozulma anormal bir glikojen depolanmasi ile sonuglanir ve glikoz hemostazinda
bozulmalara neden olmaktadir. Bu durum glikojen metabolizmas: bozuklugu olarak
adlandirilmaktadir (2).

Glikojen depo hastaligi (GDH) genetik gecisli bir karbonhidrat metabolizma
bozuklugudur. Metabolize edilemeyen glikoz ¢ogunlukla karaciger olmak tizere bdbrek
ve kasta birikmesiyle sonuglanmaktadir (3). Literatiirde GDH’nin on besten fazla tir
bulunmaktadir. Siniflandirilmasi hasar verdigi dokuya veya eksikligi gozlenen enzime
gore yapilmaktadir. Oncelikle karaciger ve kas olmakla birlikte farkli doku ve organlar1
da etkiledigi bildirilmektedir. Karacigeri etkileyen tipleri hepatik tutulumlu glikojen depo
hastalig1 sinifinda tanimlanmaktadir (4,5).

Hepatik tutulumlu GDH, karacigerde meydana gelen glikojen sentezi, glikoliz,
glukoneogenez olaylarini diizenleyen enzim ve hormonlarm islevsel bozuklugu ile
meydana gelmektedir. Hepatik tutulumlu GDH’nin tip O, tip I, tip I11, tip 1V, tip VI, tip
IX ve tip XI olmak Uzere 7 ayri tipi bulunmaktadir. Hepatik tutulumlu GDH’de
karacigerde meydana gelen glikoz metabolizmasinin bozulmasiyla birlikte karaciger
disinda bobrek ve bagirsak gibi organlar da olumsuz etkilenmektedir (6). Semptomlar1
arasinda, Uzun siireli aghikta hipoglisemi gorulirken buna ek olarak hepatomegali,
hepatosteatoz, hiperlipidemi, 6zellikle bazi1 tiplerinde gorilen sik tekrarlayan
enfeksiyonlar, laktik asidemi, hiperiirisemi ve karaciger fonksiyon bozuklugu gibi klinik
bulgular gorulmektedir (3).

Bircok tedavi yontemi bulunmakla birlikte tedavinin en 6nemli basamaginda tibbi

beslenme tedavisi bulunmaktadir. Diyet tedavisi hastaligin seyrini ve yasam kalitesini
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etkileyen en 6nemli faktdrlerden biridir. GDH’lerde diyet uygulamalarmin birincil amaci
normoglisemiyi saglamaktir. Ayn1 zamanda olusabilecek diger komplikasyonlari
onlemekle birlikte ideal biiyiime ve gelisme i¢in yeterli enerji ve besin 6gelerini saglamak
tedavide olduk¢a 6nemlidir. Normoglisemiyi saglamanin temelinde, diyet tedavisinde ek
olarak yavas salmimli karbonhidrat destegi kullanimi birincil tedavi olarak
gorulmektedir. Yavas salinimli karbonhidrat tedavisi ile birlikte karbonhidrat alimimin
kisitlandig1r diyet yOnetimi hastaligin seyrini iyilestirdigi diistiniilmektedir. Tedavi
optimize edilemez ise hepatik adenomlar, hepatoseliiler karsinom, fibroz ve siroz gibi
komplikasyonlar ortaya ¢ikabilmektedir (7). Beslenme tedavisinde kullanilan yavas
salinimli karbonhidrat kullaniminin (¢ig musir nisastasi veya glycosade) kan glikoz
seviyesini normalize ettigi kanitlanmistir. Bunun yani sira ¢ig misir nisastasi tedavisi alan
hepatik tutulumlu GDH’lerde yapilan bir ¢caligmada, hastalarda yiiksek yag kiitlesi sik
goriilmiistir ve ¢alismaya katilan hastalarda fazla kilo tespit edilmistir. Yiksek yag
kiitlesi ve ideal agirliktan fazla kiloya sahip olmanin proinflamatuvar duruma ve oksidatif
stres olusumuna neden olabilecegini diistindiirmistiir (8).

Inflamasyon; beslenme, cinsiyet, yas, alkol ve sigara kullanimi ve baz
hastaliklardan etkilenir ve gesitli patolojilere ve dogal siireclere biiyiik dlgiide katki
saglayabilmektedir. Glikojen depo hastalarinda sik gézlenen yiiksek yag kiitlesi ve asir1
kilo birgok hastalikla iliskilendirilmekle birlikte inflamasyon ile de iligkili bulunmustur.
Yag dokularinda depolanan makro besinlerin artisi; timor nekroz faktorii a (TNF-a),
interlokin-6 (IL-6), serum C-reaktif protein (CRP) gibi inflamatuvar bilesenlerin
salinmasini uyarirken adiponektin gibi antiinflamatuvar bilesenlerin azalmasina neden
olabilmektedir (9). Beslenme agisindan degerlendirildiginde inflamasyonu yavaslatmak
veya kontrol edebilmek icin diyet 6nemli bir yol olarak gorulebilmektedir (10).

Diyet inflamatuvar indeksi (Dil), literatiire dayal: olarak hem proinflamatuvar
hem de antiinflamatuvar diyet 6gelerinin katkisinin géz 6niine alindigi bir puanlama
sistemidir (8). DII, hastalarin beslenme tarzlarmm inflamatuvar egilimlerini &lgmek
amacl kullanilan bir indekstir. Hastalarin besin tiikketim kayitlar1 veya besin tiiketim
siklig1 ile elde edilen iki veriden, Dil hesaplamasinda kullanilan 45 besin parametresinin
tilketim miktarlarmin inflamasyona etkisi hesaplanarak bireyin diyetinin inflamasyon
skoru elde edilmektedir. Dii skorunun yiiksek olmasi bireyin beslenme tarzinin
inflamasyonu arttirict (proinflamatuvar diyet), diisiik olmasi1 (antiinflamatuvar diyet) ise

inflamasyonu 6nleyici olarak nitelendirilmektedir (11).
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1.2 Arastirmanin Amaci

Bu ¢alismada birincil amag, Cukurova Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Metabolizma Hastaliklar1 Poliklinigi’nde ve Cocuk Beslenme Polikliniginde
takibe alman hepatik tutulumlu glikojen depo hastaligi tanili hastalarin beslenme
durumlarmi degerlendirerek, diyetin inflamatuvar etkisi ile iliskisinin belirlenmesidir.
Ikincil amag, diyet inflamatuvar indeksinin karaciger enzimleri Uzerine etkisini

arastirarak bu alanda yapilacak gelecekteki ¢alismalara yol agmaktir.

1.3. Arastirmanin Hipotezleri

e Glikojen depo hastalarinda AST ve ALT duzeyleri ile Dil skoru
arasinda anlamli bir iliski vardir.

e Glikojen depo hastalarmda antropometrik lgiimleri ile DIl skoru
arasinda anlamli bir iliski vardir.

e Diyet inflamatuvar indeks skoru ile yas gruplar1 arasinda anlamli bir
iliski vardir.

e Glikojen depo hastalarinda yavas salinimli karbonhidrat destegi
kullanimi ile DIl skoru arasinda anlamli bir iliski yoktur.

e Hastalarin DIl skoru ile besin tiiketim durumlar1 arasinda anlamli bir
iliski vardir.

e Diyet inflamatuvar indeks skoru ile yag kiitlesi arasinda anlamli bir
iliski yoktur.

14



2. GENEL BILGILER
2.1. Glikojen Depo Hastaliklar

Glikojen, sitoplazma iginde glikoz depolamanin ana seklidir. Glikojenoliz,
glikojenin parcalanmasiyla ortaya ¢ikan glikozun kan dolagimima gectigi siirectir.
Glikojenden glikoz saliniminda yer alan karaciger fosforilaz, karaciger fosforilaz kinaz
ve dallanma giderici enzim dahil olmak (izere bir¢ok enzim bulunmaktadir. GDH bu
yolaklardaki enzimatik kusurlardan kaynakl glikojenin depolanmasinda veya yikimida
bozukluga sebep olan, karbonhidrat metabolizmasindaki dogustan gelen ve otozamal
resesif (tip IX harig) olarak aktarilan metabolik bir hastaliktir. Enzim defekti nedeniyle
glikojenin ~ kullanilamamas1 ~ veya  anormal bir  sekilde  depolanmasiyla
sonuglanmaktadir (12,13).

Cogunlukla karacigeri etkilemekle birlikte iskelet kas1, bobrekler ve bazen de kalp
gibi organlar1 etkileyebilmektedir. Semptomlarindan biri olan hipoglisemi, hepatik
tutulumlu GDH'lerin (tip O, I, 111, VI, IX ve XI) birincil belirtisi iken halsizlik ve/veya kas
kramplari, kas GDH'lerinin (tip I1, 111, 1V, V, VII, X) birincil belirtisi olmaktadir (3,14).
Diger bulgular arasinda hepatomegali, hepatosteatoz, hiperlipidemi, laktik asidemi,
hiperiirisemi ve karaciger fonksiyon bozuklugu gorulirken obezite, kas kitlesinde
azalma, gecikmis ergenlik, biiylime ve gelismede gerilik, bazi tiplerinde ndtropeni,
notrofil ve monosit disfonksiyonu, tekrarlayan enfeksiyonlar ve inflamatuvar barsak
hastaligi (IBD) da ek olarak gelisebilmektedir (15,16).

Glikojen depo hastaliginin beslenme tedavisi birincil ve énemli bir tedavi olarak
gorulmektedir. En 6nemli semptomlarindan biri olan hipoglisemiyi dnlemek amaciyla
genellikle diyet tedavisinde yavas salimimli karbonhidrat destegi kullanilmaktadir.
Hastaligin seyrine gore karaciger transplantasyonu da baska bir tedavi secenegi olarak

gorulebilmektedir (14).

2.2. Glikojen Depo Hastahklarmin Etiyolojisi

Glikojen depo hastaliginin etiyolojisi, glikojenin sentezine (glikojenez) ve
yikimina (glikojenoliz) yol agcan metabolik olaylarin bilinmesiyle anlasilir. Glikojenez
veya glikojenolizde yer alan enzimlerdeki ve tasiyicilardaki genetik kusurlar, tim
GDH’lerin gercek veya potansiyel nedenleridir (17). Glikoz homeostazi, organlarin enerji

ihtiyacin1 karsilamak ve bireyin fizyolojik siirecinin devamliligint korumak icin
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onemlidir. Karaciger, glikozun kanda optimal diizeyde bulunmasi i¢in gerekli olan
glikojenez, glikojenoliz, glikoliz ve glukoneogenez dahil olmak iizere cesitli glikoz
metabolizmasi yolaklarmi kontrol ederek glikoz homeostazinin diizenlenmesinde ve
kontroliinde anahtar bir role sahiptir. Yolaklarda yer alan enzimlerin hem akut hem de
kronik diizenlenmesi bu karmasik i¢ ice ge¢mis sistemlerin diizenli ¢aligmasi igin sarttir
(18).

Glikojen bag kirici enzim
GDH 3 Glikojen fosfolaz Glikojen baglayici enzim
GDH 6 GDH 4
Glik
Glikojen (n-1) Glikojen (n+1)
Glikokinaz Glikoz 6 fosfataz Glikojen fosfokinaz Glikojen sentetaz
GDH 0
GDH 1 GDH ¢ UDP- Glikoz
v
Glikoz 6 fosfat Glikoz 1 fosfat

Fosfoglikomutaz

Piruvat

Laktat dehidrogenaz

Laktat

GDH 11

Sekil 2.1 Glikojen yapimi ve yikimi

Glikojen metabolizmasinda allosterik ve hormonal dizenlemelerin ikisi birlikte
gorevlidir. Cesitli metabolik ara maddeler tarafindan allosterik kontrol bu yolaklarin akut
kontroliinii olusturur ve bu enzimleri kodlayan genlerin herhangi bir mutasyona
ugramamasi bu metabolik yolaklarin uzun siiregli diizenlemesinde kritik dneme sahiptir
(19).

Karaciger; plazma ve hepatik glikoz diizeylerinin dengesini kontrol eden bir organ
olarak 6nemli bir role sahiptir. Beslenme kosullar1 altinda, diyet karbonhidratinin ana
heksoz monomeri olan glikoz karacigere alinir, glikoliz yoluyla oksitlenir ve glikoz-6
fosfata cevrilir. Yemekten sonra plazma glikoz diizeyleri ylkselir; daha sonra glikoz ya
piruvata metabolize edilir ya da glikojen olarak depolanir. Glikojen sentezi ve yikimi,
glukagon, adrenalin, kortizol ve inslilin gibi farkli hormonlar tarafindan
dizenlenir (3). Enerji i¢in acil bir yakit olarak kullanilmayan fazla glikoz, baslangigta
glikojen olarak depolanir ve daha sonra lipogenez yoluyla triagilgliserollere doniistiiriiliir.
Pankreas insulini, bu surecteki Kilit duzenleyici enzimleri akut posttranslasyonel

degisimlerle aktive ederek siirecte onemli bir rol almaktadir (19,20).
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2.3. Glikojen Depo Hastaliklarinin Patolojisi ve Klinik Bulgulan

Glikojen genellikle karaciger ve kaslarda depolanmaktadir. Glikojenin birincil
fizyolojik gorevi, glikoz homeostazi i¢in glikojenoliz yoluyla doku ve hiicrelere glikoz
saglamaktir. Karacigerdeki glikojen depolari, kandaki optimal glikoz duzeylerini
korumak i¢in kullanilirken; kas depolari, fiziksel aktivitenin arttigi donemlerde enerji
kaynagi olarak kaslar icin glikoz kaynagi olarak kullanilir. Glikojen metabolizmasiyla
ilgili bir bozuklukta karaciger ve kas etkilenmekle birlikte birtakim semptomlar ortaya
cikmaktadir (4,21).

Hepatik tutulumlu GDH’lerde karacigerde glikojenin sentezlenememesi ya da
glikozun enerji metabolizmasina girememesi sonucu ayirt edici semptom olarak
hipoglisemi ve hepatomegali ortaya ¢ikmaktadir. Bununla birlikte farkli semptomlarla da
karsilasilmaktadir (3). Fizyolojik yolaklarda meydana gelen bozulma sonucu hipoglisemi
gelisir ve beyin i¢in alternatif bir enerji kaynagi olarak laktik asit kullanilir. Karacigerde
biriken glikoz-6 fosfatin laktik aside g¢evrilmesiyle laktik asidemi olusur. Glikoz-6
fosfatin eksikligiyle kandaki laktik asit seviyesi 4-8 katina ¢ikabilmektedir. Fruktoz,
galaktoz, gliserolde aynmi sekilde glikoza gevrilemez ve laktik asit dizeylerinde artisa
neden olur. Urik asit iiretiminin artmasiyla ve bdbreklerde atilimmin azalmasiyla kandaki
urik asit artar ve hipertrisemi gorilebilmektedir. Aclik halinde serbest yag asitleri; serum
trigliserid, fosfolipid ve kolesterol dlizeylerini artirirlar. Bunlarla birlikte hepatomegali,
hepatosteatoz, kas kramplari, egzersiz intoleransi ve halsizlik gelisebilmektedir. Nadiren
de olsa miyokardiyal dokuyu da etkileyebilir ve kardiyomiyopatiye ve kardiyak iletim
bozukluklarina neden olabilmektedir. Serum glikoz seviyesindeki bozulmalar, ihtiyac
duyulan metabolitleri karsilamak amaciyla alternatif yollar1 tetiklemektedir (3,22,23).

Histolojik olarak glikoz-6 fosfat eksikligi ile karacigerde ve bobreklerde
normalden fazla biriken glikojen, yag birikmesine neden olur ve her ikisi de ilerleyici
hepatomegali ve nefromegali gelismesine yol agmaktadir (24). YUksek lipit diizeylerinin
seyri sonucunda ksantomlar ve pankreatit gelisebilmektedir. Glikozun glikojene
metabolize olamamasi sonucu glikojen birikimi goriilerek karacigerde yaglanmaya ve
karaciger enzimlerinde yiksekliklere sebep olabilmektedir (25).

Glikojen depo hastalig1 tip VI ve tip IX olan hastalar rutin olarak yasamm ilk
yillarinda yiiksek transaminazlar, alkalin fosfataz ve gama glutamil transferaz (GGT) ile

birlikte hepatomegali semptomlarm1 goriilebilmektedir. Yapilan bir ¢alismada
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transaminazlar, ozellikle bazi GDH tip 1X vakalarinda 6nemli 6lgiide yiikselebildigi

bununla birlikte ALT ve/veya AST dizeylerinin de yiikseldigi goriilmiistiir (26).

2.4. Glikojen Depo Hastaliklarinmin Epidemiyolojisi

Glikojen depo hastaligi goriilme siklig1 disiiktiir ve nadir hastaliklar grubunda
kabul edilirler. Insidansmmin 20000-43000 canli dogumda 1 vaka oldugu tahmin
edilmektedir (27). Akraba evliliklerinin bu orani arttirdig1 bilinmekle birlikte bu oranin
tan1 konulmamis bebek Olimleri ve tanist konulmamis hastalarin dahil edilmedigi
diistiniilerek dogrulugunun kesin olmadig: diisiiniilmektedir. GDH icerisinde glikoz-6

fosfataz eksikligine bagli olarak ortaya ¢ikan tip | en fazla oranda gorilmektedir (28).

2.5. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo hastahgi
2.5.1. Tanim

Glikojen, insanlarda karbonhidratin ana depolama seklidir. Genellikle karaciger
ve kasta depolanmaktadir. GDH’ler, depolanan enerji bigimi olarak islev goren glikozun
cok dalli bir polisakarit olan glikojen metabolizmasinda goriilen kalitsal metabolik
bozukluklar1 grubudur (3). Bu hastalik grubu glikojen metabolizmasindaki enzimlerin
defekti sonucu glikozun glikojene cevrilememesi ile meydana gelmektedir (29).GDH
gruplandirilmasi eksik olan enzime veya etkilendigi dokuya gore siniflandirilmaktadir.
Karacigerde meydana gelen enzim eksikligi veya yoklugu sonucu hepatik tutulumlu GDH
olusmaktadir (30). Karaciger tutulumluu olan GDH, etkilenen enzime gére tip O, I, IlI,
IV, VI, IX ve Xl olarak siniflandirilmaktadir (17).

Cizelge 2. 1. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastaliklarinin Siniflandirilmasi

Hastalik Tipi Neden Olan Enzim / Transport Etkiledigi Organ
GDH Tip 0 Glikojen sentaz eksikligi Karaciger

GDH Tip | Glikoz 6-fosfataz eksikligi Karaciger / Bobrek
GDH Tip Il Amilo 1,6 glikozidaz eksikligi Karaciger, Kas
GDH Tip IV Dal kiric1 enzim eksikligi Karaciger

GDH Tip VI Glikojen fosforilaz eksikligi Karaciger

GDH Tip IX Fosforilaz kinaz eksikligi Karaciger

GDH Tip XI Laktat dehidrogenaz eksikligi Karaciger, Kas

Karacigerde bulunan glikojen, insan viicudunda 6zellikle a¢lik durumunda kan
glikoz duzeylerinin korunmasi i¢in bir glikoz rezervi olarak kullanilmaktadir. Kan glikoz
seviyesi distiiglinde karaciger glikojenini glikoza parcalayan bir dizi enzimatik

reaksiyonu aktive eder (31). Hipoglisemi ve hepatomegali hastaligin spesifik
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semptomlaridir ancak bununla birlikte kas ve renal tubller tutulumlu, dislipidemi ve
osteopeni gelisebilmektedir. AST, ALT ve kreatin kinaz(CK) konsantrasyonlarinda artis
ve hiperlipidemi gorilebilmektedir (32). Hipoglisemi ataklar1 ve karacigerde biiyiime
neredeyse tum hepatik tutulumlu GDH’lerde temel bulgulardir (3). Hepatik tutulumlu
GDH’lerde beslenme tedavisinin amaci kan glikoz diizeylerini optimum dlizeyde tutmak,
hipoglisemi gelismesini engellemek ve gelisebilecek diger komplikasyonlar1 dnleyerek
yeterli biiylime ve gelismeyi saglamaktir (6,33).

Beslenme tedavisi verilirken bireysel onerilerde bulunarak tedavinin verilmesi
onemlidir. Hastaya hipoglisemiyi dnlemek amaciyla sik beslenme ve yavas salinimli
karbonhidrat destegi 6nerilmektedir. Enerjinin %60-70’1 kompleks karbonhidrat, %25-30
yag, %10-15’1 protein olacak sekilde bir diyet Onerilmektedir. Yavas salmimlh
karbonhidrat destegi siv1 ile birlikte 2-4 gr/kg/giin olacak sekilde 1 yas ve sonrasi igin
onerilmektedir (34,35). Yavas salinimli karbonhidrat tedavisi ile birlikte karbonhidrat
alimnim kisitlandigi diyet yonetimi prognozun iyilesmesini saglamistir. Tedavi optimize
edilmez ise hepatik adenomlar, hepatoseliiler karsinom, fibroz ve siroz gibi

komplikasyonlar ortaya ¢ikabilmektedir (29).

2.5.2. Glikojen Depo Hastahg: Tip 0 ( Glikojen Sentaz Eksikligi )

Glikojen sentaz enzimi, glikoz 1-fosfat’tan glikojen sentezinde gorev alan bir
enzimdir. Glikojen sentaz enzim eksikligi, GDH tip 0 ile sonu¢lanmaktadir. GDH tip 0'in
az gorilmesi yetersiz tan1 nedeniyle olabilmektedir. Birincil bulgu, fetal veya erken
cocukluk doneminde gelisimsel gerilige yol acabilen ve tekrarlayan hipoglisemidir (31).

Asemptomatik hipoglisemi genellikle sabahin erken saatlerinde yemekten énce
ortaya ¢ikar ve mide bulantis1 ve halsizlikle kendini gostermektedir. Yemekten veya oral
glukoz tolerans testinden (OGTT) sonra hiperglisemi ve hiperlaktatemi g6zlenmektedir.
Hipoglisemi son beslenmeden ii¢ saat sonra ortaya ¢ikabilmektedir. Hastalar genellikle

hepatik steatozlu normal biiyiikliikte karacigere sahiptir (4,32).

2.5.3 Glikojen Depo Hastalig1 Tip I (Von Dierke Hastahg)

Von Gierke hastaligi olarak da bilinen glikojen depo hastaligi tip I, glikojen
metabolizmas: yolundaki spesifik 4 farkli enzimin eksikliginden kaynaklanan kalitsal
metabolik bir hastaliktir. Cogunlukla eksikligi goriilen enzim glukoz 6-fosfataz
enzimidir. Bu enzim glikojenoliz ve glukoneogenezdeki birincil basamagi katalize eden

ayni zamanda kan sekeri dlizeylerinin homeostazinin diizenlenmesinde rol alan anahtar
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bir enzimdir. GDH tip la, glikoz-6-fosfataz enziminin eksikliginden kaynaklanmaktadir
tip Ib formu, glikoz 6-fosfat translokaz enzimi, tip Ic formu fosfat translokaz ve tip Id
formu ise glukoz tasiyici protein enzim eksikliginden kaynaklanmaktadir. Genellikle en
fazla tip la ve tip Ib ¢esidi goriilmektedir (4,33).

Enzimdeki islevsel bozukluk glikoz seviyesinde diisiise neden oldugundan kisa
stireli aglik donemlerinde bireyler siddetli hipoglisemi yasamaktadir (34). Fenotipte
bebek ve cocuklar, literatiirde cogunlukla oyuncak bebek benzeri yuvarlak, dolgun
yanaklarla karakterize edilen yiize benzetilmekte ve bu tarz bir yiize sahip olmaktadir.
Degismis yag birikimi nedeniyle siskin bir karin ve ince uzuvlara sahiptirler.
Yenidoganlarda hepatomegali yas aldik¢a daha belirgin hale gelmektedir. Hepatomegali
zamanla daha belirgin hale gelse de, karaciger hastaligi siklikla siroza kadar
ilerlemez. Postpubertal hastalarda hepatik adenom gelisimi siklikla ortaya ¢ikabilir ve bu
adenomlar malignite 6zellikli olup sayilar1 zamanla artabilmektedir. Blylme genellikle

yavastir Ve yetersiz tedavi alan hastalarda ergenlik gecikebilmektedir (4,34).

2.5.4. Glikojen Depo Hastahg Tip III ( Cori Hastahgi)

Glikojen tip IIT (Cori hastaligi), glikojen dallanma giderici enzim geni (AGL)
tarafindan kodlanan ve dokuya 0zgii bir sekilde doniisiimlii olarak eklenmis alt1
izoformda bulunan fosforilasyon (oligo-1,4-1,4-glukantransferaz) ve glikojen dallanma
enzim (amilo-1,6-glukozidaz) eksikliginden kaynaklanan otozomal resesif gegisli bir
hastaliktir (3). Hastalik baslangici genellikle yasamin ilk yilindan itibaren erken donemde
baslamaktadir. Glikojen depo hastalig: tip 11, degisken karaciger, kalp kasi1 ve iskelet kasi
tutulumluu ile karakterizedir fakat genellikle Kkaraciger ve kas tutulumluu
gorulmektedir. Fetal ve erken c¢ocukluk doneminde biyiime geriligi, karaciger
tutulumluu, aglik ketotik, hepatomegali, hipoglisemi, hiperlipidemi ve artmis hepatik
transaminazlar ile ortaya ¢ikarken ergenlik ve yetiskinlikte karaciger hastaligi daha az
belirgin duruma gelmektedir (35).

Ayn1  zamanda hastalarin ~ birgogunda  egzersiz  ile  yeterli  glikoz
retilemeyeceginden kardiyak hipertrofi ve/veya kardiyomiyopati ile kardiyak tutulumlu
gelismektedir. Genellikle kardiyomiyopati ile baglantili olan miyopatinin belirgin
duruma geldigi ¢ocukluk doneminde hepatomegali aciklanamayan bir sekilde
kendiliginden diizelme egiliminde olabilmektedir. Kas ve kalp semptomlarinin yani sira

karaciger fibrozu/siroz ve hepatoseliiler karsinom gibi uzun siregli komplikasyonlar
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hastaligin prognozunda ve kisinin yasam Kkalitesi tizerinde ciddi bir etkiye sahip

olabilmektedir (36).

2.5.5. Glikojen Depo Hastahgi Tip IV ( Andersen Hastahgr)

Karacigerde bulunan glikojen fosforilaz enzim eksikliginden kaynaklanan ve
nadir goriilen bir hastaliktir. tip IV genellikle yasamin ilk yilinda hepatomegali ve
blylime geriligi ile ortaya ¢ikmaktadir. Hastalik siroza kadar ilerleyebilmektedir fakat
genel olarak ergenlik doneminden sonra azalarak bitme egilimi gostermektedir.

Hastalarda hiperurisemi ve/veya hiperlaktatemi gozlenmemektedir (3).

2.5.6. Glikojen Depo Hastahgi Tip IX ( Fosforilaz Kinaz Enzim Eksikligi )

Glikojen depo hastaligi tip X, multiproteinli bir enzimatik kompleksin pargasi
olan fosforilaz kinaz (PhK) enzimindeki bir eksiklikten kaynaklanmaktadir
(23). Fosforilaz kinaz enzimi, dort alt biriminden (alfa, beta, gama ve delta) olusur. Alfa,
beta ve gamma alt birimlerinin karaciger izoformlar1 sirasiyla fosforilaz kinaz alfa 2
(PHKAZ2), fosforilaz kinaz beta (PHKB) ve fosforilaz kinaz, gama 2 (PHKG2) tarafindan
kodlanmaktadir (7).

Klinik belirtiler arasinda boy kisaligi, biyime geriligi, hepatomegali, ylksek
karaciger transaminazlari, aglik hipoglisemisi, ketozis, hiperlipidemi yer almaktadir (37).
Fenotipte kisa boy, karakteristik yuvarlak yiiz ("bebek yiizii") olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Biyokimyasal bulgularinda, ylksek transaminazlar, trigliseridler ve
kolesterol ile birlikte karaciger biiylimesi, normal Ttrik asit ve laktik asit
konsantrasyonlariyla kendini gostermektedir. Renal tiibiilopati tutarsiz bir bulgu olarak
sayllmaktadir (16).

2.5.7. Glikojen Depo Hastalig1 Tip XI ( Fanconi - Bickel Sendromu)

Fanconi Bickel sendromu, glikoz tasiyict 2 (GLUT?2) eksikligi sonucu olusur.
Otozomal resesif olarak kalitilan nadir gérilen bir karbonhidrat metabolizmasi bozuklugu
hastaligidir. Bobrek ve karacigerde glikojen birikimi temel Ozellikleri arasinda
bulunmaktadir. Hastalarda glikojen birikim mekanizmast GLUT2 eksikliginden
kaynaklanmaktadir. Bu durumun insilin sekresyonunda rolii oldugu diisiiniilmektedir
(38).

Belirti ve semptomlar 3-10. aylarda goriilmeye baslar. Genellikle yetersiz

beslenme, gelisememe ve diger laboratuvar bulgular1 ile kendini gdstermeye
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baslamaktadir. Bu hastalarda glikoz ve galaktoz taginmasi ve metabolizmasi bozulmustur.
Bu duruma bagli olarak bozulmus glukoz ¢ikisi, periferik glikoz kaynaklari azaldiginda
aclik hipoglisemisine neden olabilmektedir. Hipoglisemi ile birlikte glikoziri
gorulebilmektedir. Semptomlar arasinda tokluk hiperglisemisi ve hipergalaktozemi de
sayilabilmektedir.  Galaktozemiden, Kkatarakt gozlenmemesiyle ayrilmaktadir.
Hiperkalsiiri c¢ogunda sabit olarak go6zlenir. Bu hastalarda ergenlik ddneminde

gecikmeler yasanabilmektedir (38,39).

2.6. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastahginda Tibb1 Beslenme Tedavisi

Glikojen depo hastalarinda mevcut komplikasyonlar1 6nlemek ve yasam kalitesini
artirmak i¢in beslenme tedavisi birincil tedavi olarak verilmektedir. Beslenme tedavisi
bireye 0zgii olarak planlanmalidir. Bireysel diyet planlari ile glikojen birikimini ve
katabolizmay1 en aza indirmek ve hem hiperglisemi, hem hipoglisemi hem de/veya
hiperketozu o6nlemek amaclanmaktadir. Hastalik tiplerinin genelinde gorilen
hipoglisemiyi 6nlemek birincil amagtir. Guncel olarak maltodekstrin ve yavas salinimli
karbonhidrat destegi gibi kompleks karbonhidratlarin sik alimini igeren, protein agisindan
yiiksek ve basit karbonhidrat agisindan diisiik bir diyet, GDH'lerde basta hipoglisemiyi
ve diger komplikasyonlar1 6nlemek i¢in esas alinmistir (34,40).

Enerji bireyin yasmna ve genel durumuna bakilarak verilmelidir. Cogunlukla
enerjinin % 60-70’ i kompleks karbonhidratlardan, %25-30 yaglardan 6zellikle elzem yag
asitlerinden zengin olacak sekilde verilmesi 6nerilmektedir. Glikoneogenez korundugu
icin protein takviyesi; GDH tip 0, 1V, VI ve IX'da krebs donglsl ara maddelerinin ve
endojen glikoz {iiretiminin yenilenmesi i¢in kullanilabilecek glukoneojenik 6ncileri
saglar ve glikoz homeostazini iyilestirerek hepatik glikojen birikimi ve ikincil
komplikasyonlar1 azaltilabilmektedir. Diyetin protein agisindan yiiksek olmasi ve 2-3 g
protein/kg veya toplam kalorinin ~ %20-25'ini saglamas1 6nerilmektedir (41,42).

Yavas salinimli karbonhidrat destegi ise direngli nisasta formunda olup sindirimi
daha uzun strmektedir. Sindiriminin uzun surmesi ile hepatik tutulumlu glikojen depo
hastalarinda ortaya ¢ikan hipoglisemi komlikasyonun dnlenmesi i¢in uygun bir besin
olarak tedavide yer almaktadir. Genellikle 4-6 saat kan sekeri seviyesini normal aralikta
tutabildigi gosterilmistir. Stspansiyon halinde 1 yas ve sonrasinda 2-4 gr/kg/gun
kullanilmas1 onerilmektedir. (7,43). Tek bir yavas salimmli karbonhidrat destegi dozu
gecikirse/atlanirsa veya gastrointestinal intolerans durumlarinda hipoglisemi riski devam

ettigi gozlenmistir. Yavas salinimli karbonhidrat destegi tedavisi hastaligin kesin tedavisi

22



degildir. Baz1 hastalarda yavas salmimli karbonhidrat desteginin hastaliga neden olan
etkenleri tedavi etmedigi veya onarmadigi bununla birlikte bazi hastalarda ikincil
metabolik semptomlar1 tetikleyebildigi ve uzun vadeli komplikasyonlar1 onlemede
yetersiz oldugu goriilmiistiir (34,42).

Sik sik besleme Onerilse bile 6giin sayist her hastanin 6zellikleri gdz Oniine
alinarak diizenlenmelidir. Bebek ve kiiciik ¢ocuklarda hipoglisemi siklig1 fazla oldugu
icin yasamin ilk yillarinda 12 saat devamli ve giin boyunca 2-3 saatte bir beslenme
onerilmektedir. Yeni doganlarda anne siitii en uygun besindir. Anne siitii almayanlarda
stikrozsuz ve laktozsuz formulalar 6nerilmektedir. Beslenme tedavisinin karaciger naklini
geciktirme veya Onleme, biiylimeyi iyilestirme ve serum aminotransferazlarmi
normallestirme potansiyeline sahip olabildigi gosterilmistir. (31). Inflamasyon ve
beslenmenin giiclii bir sekilde baglantili oldugunu vurgulayan artan kanitlar
bulunmaktadir. Uygun beslenme tarzi, sik gozlenen inflamasyon durumlarinin

azaltilmasma yardimci olabilmektedir (8).

2.6.1. Glikojen Depo Hastahg1 Tip 0 ( Glikojen Sentaz Eksikligi )

Glikojen depo hastaligi tip O olan hastalarda gelisim geriligini ve ileri
komplikasyonlar1 6nlemek i¢in erken teshis sarttir. Beslenme tedavisinin birincil amaci,
yiiksek karbonhidrat alimi ile hipoglisemiden ve agliktan kagmmaktir. Fazla glikoz
glikojen olarak depolanamadigindan ve laktik aside donistiiriildiigiinden diyetin
glukoneogenez igin substrat saglamak {lizere artan miktarda protein icermesi ve
postprandial hiperglisemi ve hiperlaktatemiyi en aza indirmek icin azaltilmis
karbonhidrat  icermesi  Onerilmektedir. Protein  takviyesi  bazen  prealbimin
konsantrasyonlarini normallestirmek ve aktivite ile alternatif bir enerji kaynagi saglamak
amaciyla uygulanmaktadir (29).

Gun icinde 3-4 saatte bir beslenme ile yavas salinimli karbonhidrat destegi ve
protein takviyesinin kombinasyonu ile tedavi edilmesi dnerilmektedir. Yavas salimimli
karbonhidrat destegi (pismemis musir nisastasi) glikoz ve keton konsantrasyonlarini
normallestirmek igin kullanilmaktadir. Hastalara giin iginde 1-2 doz (0.5-1.0 g/kg/doz)
ve yatmadan once daha yuksek bir doz (1.5 g/kg/doz) almasi Onerilmektedir. Yasla
birlikte ve uygun diyet tedavisi ile hipoglisemi dizeltilebilmektedir (44). Gece yatmadan
once ara 0giin yapildigi gece boyunca ve ertesi giin 6gleye kadar daha diizenli bir kan

glikoz seviyesi izlenebilmektedir. Pediatrikte GDH tip 0’in genellikle dengeli bir
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metabolik homeostaz elde etmek igin beslenme tedavisine yanit verdigi bilinmektedir
(45).

2.6.2. Glikojen Depo Hastalhig1 Tip | (Von Gierke Hastahig)

Glikojen depo hastaligi tiplerinde genellikle diyet tedavisinin birincil amact
kandaki optimum glikoz seviyesini saglamaktir. Ikincil amag ilerleyici karaciger hasarmna
katkida bulunan fazla miktarda glikojen birikimi ile artmis insiilin diizeylerine engel
olmaktir (28). GDH tip I'deki spesifik enzim eksikligi nedeniyle diyet ayn1 zamanda bu
durumla iligkili komplikasyonlar1 kétiilestirebilecekleri i¢in siikroz, galaktoz ve fruktoz
gibi diger karbonhidratlarin ileri derecede kisitlanmasini gerektirmektedir (42).

Uzun vadeli komplikasyonlar1 6nlemek i¢in siki bir beslenme tedavisi ve diizenli
yavas salmimli karbonhidrat destegi dozlariin alimi 6nemlidir. Beslenme tedavisi ve ¢ig
misir nisastasinin kullanimy, iyi glisemik/metabolik kontrol saglanabilmek ve hipoglisemi
ataklarmni 6nleyebilmek igin gerekli olmaktadir. Kandaki glikoz hemostazinin yonetimi 1
yasin altindaki ¢cocuklarda glikoz polimerleri seklini alan yavas bagirsak sindirimi olan
karbonhidrat bilesiklerinin ve 1 yasindan biiylik ¢ocuklarda yavas salinimli karbonhidrat
destegi kullanilmasiyla saglanmaktadir (31). Bu bilesikler, glikozun 4-6 saat boyunca kan
dolasimimna yavas ve sabit bir sekilde girmesini kolaylastirmaktadir. Surekli besleme
saglamanin sik dozlarda yavas salinimli karbonhidrat destegi vermekle ayni amaca
hizmet ettigi bilinmektedir (43).

Yavas salmimli karbonhidrat destegi 2 formda verilmektedir. Birincisi pismemis
musir nisastas1 ve diger formu literatlirdeki son gilincellemelere bakildiginda 1siyla
modifiye edilmis bir misir nisastas1 formu (glycosade) olarak bulunmaktadir. Bu yavas
salimimli karbonhidrat destegi formlar1 gece kesintilerini minimuma diisiiren bir zaman
siiresi olan 8 saat ve daha uzun aglik siiresi saglamaktadir. Glycosade 5 yasin tizerindeki
cocuklar i¢in onaylanmistir ve giindiize kiyasla gece kullanilmasi 6nerilmektedir (29,31).

Yonetimdeki diyet kisitlamalar1 goz oniine alindiginda kalsiyum, D vitamini ve
demirde mikro besin ve makro besin eksiklikleri riski vardir. Diyet tedavisi GDH tip Ia'l
hastalarda prognozu iyilestirmistir; ancak hastaligin kendisi, yonetimi ve izlenmesi
bireyler ve ebeveynler/bakicilar lizerinde 6nemli fiziksel, psikolojik ve psikososyal

sorumluluk gerektirmektedir (33).
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2.6.3. Glikojen Depo Hastalhig Tip III (Cori Hastahgr)

Glikojen depo hastalig: tip Il hastalarinda da beslenme tedavisi birincil tedavi
olmaya devam etmektedir. Bebeklik doneminde sik karsilasilan hipoglisemiyi
engellemek ve normoglisemiyi devam ettirmek amaciyla 3-4 saatte bir beslenme
yapilmasi Onerilmektedir. 1 yasindan sonra kan sekerinin seviyesini korumak igin
oncelikli olarak hastaya 6zel dozlar goz oniine alinmak iizere gtinde birkag doz (~1 g/kg)
yavas salinimli karbonhidrat destegi kullanilmasi 6nerilmektedir. Protein, glukoneogenez
i¢in bir substrat olarak kullanilabilir ve GDH tip III’te miyopati hastalarinin tedavisine
yardimct olabilmektedir. Hastaya giinliik 3 g/kg protein alimi onerilir ve ekstra protein
takviyesine ihtiya¢ duyulabilmektedir. Gece hipoglisemisi olanlar igin, yavas salinimli
karbonhidrat destegi veya slrekli gece damlama kullanilabilecegi ¢alismalarda
gosterilmistir. Diyet proteini ve musir nisastasinin kullanilmasi normoglisemi saglamak
ve ketoz, hiperkolesterolemi ve hiperTGemiyi 6nlemek amaciyla dnerilmistir (36).

Glikojen depo hastalig: tip Ill hastalarinda ketojenik diyet tedavisinin olumlu
sonuglar verdigi goriilmiistiir. GDH tip III hastasinda ketojenik diyetin (KD) etkilerini
bulmaya c¢alisan bir arastirmada tavsiyelere gore baslangicta yiiksek karbonhidrath
diyetle tedavi baslanilmis fakat sol ventrikil obstriktif hipertrofisi, hepatomegali ve
iskelet miyopatisi gelistigi gozlenmistir sonrasinda uzun stireli KD ve hepatik hasar
belirteglerinde iyilesmeye ve karaciger boyutunda azalmaya yol agtig1 gozlenmistir (46).
St drunleri ve meyve tiketilebilmektedir ancak kalpte asir1 depolanmasini 6nlemek igin

toplam karbonhidrat alimi kisitlanmaktadir (29).

2.6.4. Glikojen Depo Hastahg1 Tip IV (Andersen Hastahgr)

Andersen hastaliginin beslenme tedavisi GDH tip Il ile benzerdir. GDH tip IV
olan hastalarda glikojen birikimini azaltmak, katabolizmay1 dnlemek, normal buyimeyi
saglamak ve aglik toleransini iyilestirmek amaciyla proteinden zengin diyetin yaninda
yavas salmimli karbonhidrat destegi, gece surekli olarak enteral beslenme ile tedavi
edilmesi Onerilmektedir. Diyet tedavisine yanit vermeyen formlar1 i¢in karaciger

transplantasyonu ile tedavi edilmektedir (44).

2.6.5. Glikojen Depo Hastah@ Tip IX ( Fosforilaz Kinaz Enzim Eksikligi )

Diyet tadavisi verilirken bireye 6zgu olarak yeterli besin 6geleri saglanmasi
onemli gordlmektedir. Tani konulduktan sonra diyet tedavisine hizli bir sekilde

baslanmas1 bebeklik ve ¢ocukluk doneminde normal biiyiime ve gelismeyi saglamaya,
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glisemik kontroliin iyilestirilmesine ve karaciger komplikasyonlarinin Onlenmesine
olanak saglamistir. Yapilan bir arastirmaya gore yiiksek proteinli bir diyet uygulamasinin
koruyucu bir etkisi oldugu goriilmustiir (41). Diizenli takip edilen diyet tedavisi hepatik
fibrozisin iyilesmesiyle sonug¢lanmistir. Normal bir biiylime hizi yakalanmig ve yasam

kalitesi tedavi ile artmustir (47).

2.6.6. Glikojen Depo Hastalig1 Tip XI ( Fanconi - Bickel Sendromu)

Glikojen depo hastaligi tip Xl’de en yaygin semptom hipoglisemidir.
Normoglisemiyi saglamak ve diger komplikasyonlar1 onlemek i¢in diger Tiplerinde
oldugu gibi yiiksek protein ile birlikte ¢ig misir nigastas: Onerilmektedir. Sik besleme
hipoglisemiyi ve olusabilecek diger komplikasyonlar1 onlemek amaciyla dnemlidir.
Glikoz ve galaktoz metabolizmasinda bozukluklar oldugu i¢in basit sekerden ve

galaktozdan kisith bir diyet 6nerilmektedir (38).

2.7. Karaciger Enzim Fonksiyonlarinda inflamasyonun Rolii
2.7.1. inflamasyon

Inflamasyon; insan patojenleri, toz parcaciklar1 ve viriisler dahil olmak iizere
yabanc1 bir organizmaya karsi kapsamli bir fizyolojik tepkidir. Inflamasyonlar, gesitli
inflamatuvar sireclere bagl olarak ortaya ¢ikmaktadir. Farkli biyolojik ve gevresel
kaynaklardan serbest radikal Uretimleri gesitli inflamatuvar iliskili hastaliklara yol agan
dogal antioksidanlarin dengesizliginden kaynaklanmaktadir. Inflamasyon, sagligm
onemli bir gostergesidir ve karmasik bir sekilde beslenme ile baglantili oldugu
diisiiniilmektedir (48). Inflamasyon (diisiik dereceli inflamasyon dahil) dizeyleri
vicuttaki  inflamatuvar durumun anlasilmasini  saglayan serum inflamatuvar
biyobelirtegleri kullanilarak 6lgiilebilir. Daha yiuksek CRP, IL-6, TNF-ave fibrinojen
duzeyleri daha yiksek sistemik inflamasyon dizeylerine isaret ederken daha diisiik
adiponektin duzeyleri daha diisiik inflamasyon duzeylerine isaret etmektedir (49).

Inflamatuar bir reaksiyon beynimizin yiiksek glikoz ihtiyacin1 olumsuz
etkileyerek insiilin direnci, enerji agisindan zengin besinlerin islevsel olarak yeniden
olugmasi ve degisen serum lipoprotein bilesimi dahil olmak tizere ¢esitli adaptasyonlara
neden olmaktadir (50). Son arastrmalar, inflamasyonun diyabet, kanser, karaciger
hastaliklar1, kardiyovaskiiler hastaliklar, gz bozukluklari, artrit, obezite, otoimmiin

hastaliklar ve inflamatuvar barsak hastaligi dahil olmak {izere g¢esitli kronik
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hastaliklarin/bozukluklarin ilerlemesinde ©Onemli bir faktér oldugunu agikliga

kavusturmustur (51).

2.7.2. inflamasyon ve Beslenme

Inflamasyon ve beslenme arasindaki etkilesimin &nemi son yillarda yapilan
aragtirmalarla birlikte artmustir. Oncelikle beslenme ¢ok sayida metabolik fonksiyon igin
enerji ve substrat saglayan temel besinlerin kaynagi olarak hizmet etmektedir. Besin
maddelerinin antiinflamatuvar ve proinflamatuvar etkileri géz Oniine alindiginda
inflamasyon ile iliskilendirilmesi kaginilmaz olmustur (52). Proinflamatuvar yasam tarzi
faktorleri; hareketsizlik, asir1 egzersiz, sagliksiz beslenme, obezite, sigara icme, stres ve
uyku yoksunlugunu igermektedir. Antiinflamatuvar yasam tarzi faktorleri arasinda ise
egzersiz, saglikli beslenme ve kilo kayb1 veya saglikli kilo yer almaktadir. Yasam tarzi
faktorlerinin diisiik dereceli inflamasyonu degistirebilecegine dair kanitlar ortaya
cikmustir (50).

Inflamatuvar ve oksidatif stres, yiiksek yag ve yiiksek karbonhidratli yemeklerin
tiketilmesi gibi dengesiz beslenme yasam tarzinin dogrudan bir sonucu olarak da
artabilir. Postprandiyal lipopolisakkarit (LPS) ve Toll benzeri reseptor-4'teki (TLR4)
artig, IL-6 ve TNF-a gibi artmus inflamatuvar sitokin diizeyleri ile iliskilidir ve bu da
oksidatif patlamay1 aktive eder. Bu Onciiller g6z Oniine alindiginda, inflamatuvar ve
oksidatif stresin indukleyicisi veya onleyicisi olarak diyet cok énemlidir (53).

Beslenme aliskanliklarinin ve diyet bilesenlerinin inflamasyon mekanizmasinda
etkili oldugu goriilmektedir (39). Yapilan ¢aligmalarda diyet bilesenlerinin inflamasyon
belirteglerini etkiledigi tespit edilmistir (40). Besin Ogelerinden omega-3, ¢oklu
doymamis yag asitleri, tekli doymamis yag asitleri, magnezyum, posa, karotenoidler,
flavanoidler antiinflamatuvar etki gosterirken, glisemik indeksi yuksek karbonhidratlar,
omega-6/omega-3 oranin yiiksekligi, doymus yag asitleri, trans yag asitleri
proinflamatuvar etki gostermektedir (54).

Antiinflamatuvar etkilerini degerlendirmek amaciyla bircok besin ve diyet lizerine
arastirmalar yapilmistir. Sistemik inflamasyonun IL-6, TNF-a, CRP gibi 6lgllebilen
birgok biyobelirtecleri vardir. Antiinflamatuvar olan polifenollerin metabolik sendromlu
ve metabolik sendromu olmayan yash yetiskinlerde inflamasyon belirte¢lerinden TNF-a
veya IL-6 duzeylerini azalttig1 son klinik ¢aligmalarda gosterilmistir. (55). Flavonoid
molekiillerinin en bol olan1 olan kuersetin bitkilerde yaygin olarak bulunmaktadir. EIma,

cilek, kapari, lizlim, sogan, arpacik sogani, ¢ay ve domateslerin yani sira birgok tohum,
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findik, c¢icek, aga¢ kabugu ve yaprak gibi cesitli yiyeceklerde bulunurlar (56).
Polifenollerin biyolojik aktivitesi, antioksidan 6zellikleri ile giiglii bir sekilde iligkilidir.
Reaktif oksijen turlerini azaltma ve potansiyel olarak kanserojen metabolitleri nétralize
etme egilimindedirler. Bitki polifenollerinin saghgi tesvik edici 6zelliklerinin genis bir
spektrumu antioksidan, antiinflamatuar, antialerjik, antiaterojenik, antitrombotik ve
antimutajenik etkileri igerir. Bilimsel ¢alismalar, polifenollerin beyaz kan hiicrelerinin
cogalmasimi etkileyerek insan bagisiklik sistemini modiile etme yetenegini ve ayrica
sitokinlerin veya immiinolojik savunmaya katilan diger faktorlerin Gretiminde etkilidir
(57).

Yiksek yagh ve kafeterya tarzi diyetlerin hayvan modellerinde TNF-a aracili
inflamasyonu tetikledigi bildirilmistir. Bu nedenle, diyete bagli obezite, tiim viicut
oksidatif stresi ile iligkili karacigerde mitokondriyal disfonksiyon ve endoplazmik
retikulum stresi ve karacigerdeki antioksidan enzimlerin ekspresyonundaki azalma ile
iliskilidir. Ayrica, oksidatif stresin yiiksek yagli diyet kaynakl obezitenin baglangicindan
once geldigi tespit edilmistir (58).

Antiinflamatuvar potansiyeli icin incelenen bir diyet modeli, ketojenik
diyettir. Ana 6zelligi, karbonhidratlarin giinde 20-50 g ile sinirlandirilmasi, viicudu bir
enerji kaynagi olusturmak i¢in yag asitlerini oksitleyerek keton cisimlerinin tretildigi
ketojenik bir duruma zorlamasidir. GDH tedavisinde de kullanilan bu diyetin
antiinflamatuvar 6zelliklerine dair artan kanitlar vardir (59). Benzer sekilde, bitki bazli
ve islenmemis hayvan liriinleri agisindan zengin ancak tahil bazli ve islenmis gidalardan,
ilave scker, tuz ve siit iriinlerinden kagman paleolitik bir diyette inflamasyon
belirteclerinde 6zellikle CRP ve oksidatif biyobelirteglerinde iyilesme gdzlenmistir (60).

Akdeniz diyeti de dahil olmak tizere saglikli diyetler daha disik
konsantrasyonlarda CRP ve TNF-a gibi inflamatuvar belirteglerle iligkilidir. Saglikli bir
diyetin bilesenleri arasinda tam tahillarin, sebzelerin, meyvelerin, kabuklu yemislerin ve
baliklarin daha fazla alimi, daha diisiik inflamasyon ile iliskilidir. Beslenme viicudun
inflamatuvar reaksiyonunu etkilemektedir ve inflamasyonun da beslenmeyi bir¢ok farkli
yonlerde etkiledigi ¢aligmalarla gosterilmistir (61,62). Non-alkolik yagl karaciger
hastaligi (NAYKH) 12 hastada 500 mg resveratrol takviyesi ile 50 haftalik bir ¢alismada,
ALT ve hepatik steatozu plasebo grubuna gére dnemli 6lgiide daha fazla azalmistir (63).
Yesil ¢ay sicanlarda, transaminazlari ve aglik glikoz kan duizeylerini, instlin direncini ve
hepatik lipit icerigini 6nemli dl¢iide azaltmistir. Ayrica, IL-6 ve TNF-a duzeylerini ve

karaciger hasarmnm histopatolojik 6zelliklerini azaltarak, antioksidan enzim siiperoksit
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dismutaz konsantrasyonunu arttirirken inflamasyonu azaltmustir (64). Akdeniz tarzi
diyetlerin, antioksidan, antiinflamatuar, immuinomodulatdr, antitumaral, antidiyabetik ve
antiobezite aktiviteleri dahil olmak iizere yararli biyolojik etkiler gosterdigi bildirilen
diyet polifenolleri dahil olmak {iizere yiiksek diizeyde fitokimyasal sagladigini
gostermistir. Akdeniz tarzi bir diyette yaygin olarak bulunan polifenoller Cizelge 2.2°de

gosterilmigtir.

Cizelge 2.2. Akdeniz tarz bir diyette yaygin olarak bulunan polifenoller (58).

Polifenoller Baslhica Diyet Kaynaklari

Flavonoller (quercetin, Kaempferol) Sogan, elma, ¢ilek, ¢ay, fasulye,
domates,  Uzum, Osyris  alba koki
kabugu gibi sifali bitkiler, kignis tohumu
gibi baharatlar

Flavonlar (apigenin, luteolin) Siyah zeytin, zeytinyagi, bugday
taneleri, meyveler, sebzeler
Flavonoidler izoflavonlar (genistein) Ekmek
Antosiyanidinler (antosiyaninler) Masir, ¢ilek, kan portakali, nar, fasulye,

kirmizi sogan

Flavanoller (katesinler, epikatesin Cay, uzum, elma, badem ve antep fistigi

gibi kuruyemisler, kirmiz1 sarap

Fenolik asitler (gallik, ferulik, p- Kepekli tahil taneleri, ¢ay, kegiboynuzu

kumarik, kafeik siringalik ve klorojenik yapragi, sarimsak, kisnis tohumu, ¢orek

asit) otu tohumu gibi baharatlar
Stilbenes (resveratrol) Uziim, yer fistig1, erik, fasulye, kirmizi
sarap
Flavonoid Secoiridoids (oleuropein, hidroksitirosol)  Zeytinyagi
olmayanlar Lignanlar Tam tahilli tahillar, zeytinyagi

2.7.3. Karaciger Enzim Fonksiyonlarinda Beslenmenin ve Inflamasyonunun

Roll

Glikojen depo hastaligi, bozulmus glikojenoliz ve glukoneogeneze yol acan,
karbonhidrat metabolizmasinin bozuklugudur. Hastalarda en ¢ok etkilenen organlardan
biri karaciger olarak gorilmektedir. Semptomlar arasinda yiiksek AST ve ALT degerleri,
hepatomegali ve karaciger sirozuna kadar rapor edildigi goriilmektedir (65). Semptomlar1
onlemek ve karaciger hasarini azaltmak i¢cin beslenme Onemli bir faktdr olarak

gorulmektedir (4). Diyetle ilgili metabolik faktorlerin, karaciger hastaliklarinin
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patogenezinde Oonemli bir etkisi vardir. Bundan dolayr diyet degisikliginin, karaciger
saglig1 tizerinde 6nemli bir etkisi gorilmektedir.

Literatiire bakildig1 zaman diyetin yiksek proinflamatuvar ozellikleri, NAYKH
riskinde artis ile iliskilendirilirken antiinflamatuvar bir diyetin, diisik AST/ALT orani ve
yagl karaciger indeksi ile 6nemli 6lglide iligkili bulunmaktadir (66). Enerji kisitlamali
antiinflamatuvar diyet visseral yaglanma, kolesterol, LDL, TG dlzeyinde azalma ve
inflamatuvar biyobelirteglerden; CRP, IL-6, TNF-a, duzeylerinde ve karaciger
parametrelerinde belirgin iyilesme ile sonuglanmustir (67). Inflamasyona neden olan bir
diyetin metabolik iliskili NAYKH riskini etkiledigi birincil mekanizma olabilecegi
diistiniilmektedir (68). Diyet ve yasam tarzi, Sistemik inflamasyonu kronik olarak
yikselterek NAY KH riskini etkileyebildigi gosterilmistir (69,70). Bununla birlikte iyi bir
antiinflamatuvar olan resveratroliin NAY KH hastalarina takviyesinin karaciger enzimleri
iizerindeki etkilerini inceleyen randomize klinik caligsmalarda c¢eligkili sonuglar
bildirmistir ve resveratrol takviyesinin serum ALT ve AST dizeyleri tizerinde yararli bir
etkisi olmamistir (70,71).

Yesil cay polifenolleri, NAYKH’nin yaygm bir hepatik tezahiirll oldugu
metabolik sendrom Uzerindeki yararli etkileri ile bilinir (64). Kurkumin, NAYKH’nin
ultrasonografik kanit1 olan hastalarda, 1000 hafta boyunca giinde 8 xmg, Beden-Kiitle
Indeksinde (BKI) anlamli bir azalma, karaciger yag iceriginde 6nemli bir azalma
goriilmiistiir (72). NAYKH deneklerinde yapilan bir ¢alismada resveratrolin, plasebo
grubuna kiyasla AST, glikoz ve LDL 6nemli 6l¢iide azalttigini ve insiilin direncinin ve

sonuglarinin tedavisinde resveratrol takviyesinin roliinii tesvik ettigini bildirmistir (73).
2.8. Diyet Inflamatuar indeksi (Dil)

Diyet inflamatuvar indeksi, hastalarin genel beslenme durumlarinin
antiinflamatuvar veya proinflamatuvar egilimini degerlendirmeye yonelik bir indeks
olarak kabul edilmistir. Diyet kaliplari, iltithaplanma ve fizyolojik saglik arasindaki
iliskiyi daha iyi anlamak igin tiim gidalara ve hipoteze dayali bir diyet iltihab1 skoru (DIS)
olusturulmustur (48). Shivappa ve ark. tarafindan farkli popiilasyonlarin diyetlerini
inflamatuvar potansiyeli konusunda karsilastirmak igin literatiirden tiiretilmis
popiilasyona dayali bir DIl tasarlanmis ve gelistirilmistir (74). 2007 yilina kadar
yayinlanan 6500 makale taranmistir ve 929 makale okunarak besinleri, besin 6gelerini ve
biyoaktif bilesenlerden olusan 45 besin parametresine daha gelismis bir skorlama sistemi

uygulamislardir. Belirlenen besin veya besin dgeleri, inflamasyon iizerindeki etkileri
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dogrultusunda {i¢ olasi degerden birine yerlestirilmistir. Proinflamatuvar etkiye sahip
olanlar (anlamli derecede artmis IL-1p, IL-6, TNFa, CRP veya azalmis IL-4 ve IL-10) “-
17; antiinflamatuvar etkiye sahip olanlar (anlamli derecede azalmis IL-1p, IL-6, TNFa,
CRP veya artmus IL-4 ve IL-10) “+1”, inflamatuvar markirlarda herhangi bir degisiklik
saglamayanlar ise “0” olarak belirtilmistir. Bu veri tabanma goére maksimum
proinflamatuvar diyetin Dil skoru +7,98; maksimum antiinflamatuvar Dii skoru -8,87
(medyan +0,23) olarak bulunmustur (75).

Diyet inflamatuvar indeks skorlar1 ile inflamatuvar belirteglerinden biri olan CRP
arasinda anlamhi bir iligki bulunmaktadir (76). DII, inflamatuvar degerlendirmenin
yaninda GDH’nin sik gériilen semptomlarindan, ALT ve AST ile 6nemli derecede iliskisi
oldugu belirtilmektedir (54). Yapilan bir calismada, proinflamatuvar (Dil puam yiiksek)
diyete sahip olanlarin, antiinflamatuvar bir diyete (DII puan diisiik) sahip olanlara gére
daha diisik HDL konsantrasyonlari, daha yiiksek trigliserid ve aghk kan sekeri
konsantrasyonlar1 ve daha genis bel gevresi oldugu gosterilmistir. DIl puani yiiksek
olanlarda (proinflamatuvar), DIl puani diisiik olanlara (antiinflamatuvar) gore nétrofil
lenfosit oram1 ve daha disiik adiponektin dlzeyleri godzlenmektedir (77). Ylksek
NAYKH riski ile yiiksek DIl puam (proinflamatuvar diyet) arasinda iliski oldugu
bilinmektedir (78).
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3. BIREYLER VE YONTEM
3.1. Arastirma Yeri, Zamam ve Orneklem Secim

Bu c¢alisma, Cukurova Universitesi Egitim ve Arastrma Hastanesi Cocuk
Beslenme ve Metabolizma Polikliniginde, Hepatik tutulumlu Glikojen Depo Hastaligi
tanisi ile takip edilen 2-18 yas grubu hastalar lizerinde yiritiilen tanimlayict kesitsel ve
iliskisel bir ¢aligmadir.

2-18 yas grubu hepatik tutulumlu glikojen depo hastaligi tanili 55 hasta 2022
yilinin Eyliil aymda ¢alisma i¢in bilgilendirildi. Ailelerden 2’si ¢calismaya katilmay1 kabul
etmedigi i¢cin 2 hasta da dahil etme kriterlerine uymadig i¢in ¢aligma dis1 birakildi. On
bes hasta Ulkemizde 6 Subat 2023’te yasanan deprem felaketi nedeniyle ¢alismadan
cikarildi. Calisma, hepatik tutulumlu GDH tamili 40 hastada yapildi. Hastalardan
caligmaya goniillii olarak katildiklarma iliskin yazili bilgilendirilmis gontlli onam formu
alindi (Ek 3).

Bu ¢alisma, ¢alismanimn yiiriitiilecegi Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi igin
calisma izni 24.06.2022 tarihinde Cukurova Universitesi Rektdrliigii’nden alinan onay ve
Hasan Kalyoncu Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan alinan onay ile 08.08.2022 tarihinde yuratilmeye
baslandi. Dahil edilme kriterleri; arastirmaya katilmaya goniilli olmak, karaciger
tutulumluu ile giden GDH almis olmak, 2-18 yas araliginda olmak ve anne siti almamak
olarak belirlendi. Ek bir kronik hastaligi olan bireyler ve diizenli takibe gelmeyen hastalar

calisma dis1 birakilda.

3.2. Arastirmanin Etik Kurul YonU

Calisma i¢in Hasan Kalyoncu Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Girisimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu 08.08.2022 tarih, 2022/074 nolu Etik Kurul onay1
almmustir (Ek 1). Calismanin yiiriitiilecegi Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi igin

calisma izni Cukurova Universitesi Rektérliigii'nden alindi (Ek 2).

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Cukurova Universitesi Egitim ve Arastrma Hastanesi Cocuk Beslenme ve
Metabolizma Poliklinigine bagvuran Hepatik tutulumlu Glikojen Depo Hastaligi tanisi ile
takip edilen 2-18 yas grubu bireyler arastirmanin evrenini olusturmaktadir. Arastirmanin

orneklemi 2-18 yas grubu 18 erkek 22 kiz olmak iizere 40 hasta olarak belirlenmistir.
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3.4. Veri Toplama Geregleri

Calismamiz prospektif olarak planlanmis olup bazal, 3. ve 6. ayda olmak Uzere 3 vizit
seklinde yapildi. Tiim veriler, hastalar ve ebeveynleri ile karsilikli goriisiilerek toplandi.
Bazalda, calismada yer alan hastalarin demografik 6zelliklerini saptamak i¢in bir anket
formu uygulandi. Bu form ile hastalara; yas, cinsiyet ve kisisel 6zellikleri kapsayan
sorular soruldu. Ayrica ankette tani ve tedavi ile ilgili sorular da yer almaktadir.
Sosyodemografik bilgilerin yaninda hastalarin rutin bakilan son biyokimyasal bulgulari,
antropometrik olgiimleri, biyoelektriksel impedans analizi (BIA) olgiimleri, fizik
muayeneleri, radyolojik degerlendirmeleri ve ekokardiyografi raporlar1 hasta
dosyalarindan alinarak anket formuna kaydedildi. Hastalara doktor tarafindan konsiilte
edilen diyet bilgileri dahilinde DIl skorunu diisiirmeyi (antiinflamatuvar diyet)
hedefleyen diyet egitimi verildi. Akdeniz diyetinin DIl skoru ile iliskisinin oldugunu
vurgulayan ve Akdeniz diyetinin DII skorunu diisiirdiigii gosterilen ¢alismalar gdz dniine
alinarak Akdeniz diyetine uyumlu bir diyet 6nerildi (8). Diyetler bireysel ve GDH tipi
g6z 6nunde bulundurularak hastanin yasma ve gereksinimine uygun bir enerji iceren,
enerjinin %.25-30 karbonhidrattan, %15-20 proteinden ve %.25-30 yagdan gelecek
sekilde dizenlendi. Alinan besin tiikketim kaydi (BTK) ve besin tiiketim siklig1
formlarindan faydalanilarak bazaldaki DIl skoru hesaplandi. (EK 3). Porsiyonlar GDH
tipine gore degisiklik gostermekle birlikte ekmek, makarna, piring vb. tahillarm 6giin
basina bir veya iki porsiyon kadar tam tahill1 sekliyle tiiketilmesi, siit ve siit iirinlerinden;
az yagl yogurt, peynir ve diger fermente siit liriinleri giinde 2 porsiyon, sebzeler; her 6giin
icin en az 2 porsiyon, meyveler; 6giin basmna bir veya iki porsiyon kadar tuketilmeli
seklinde onerildi. Meyve ve sebzeler, ¢ok cesitli antioksidanlar ve koruyucu bilesikler
sagladig1 icin “renk ve doku cesitliligi” kavrami da vurgulandi. Zeytinyagi besin
kalitesinin yliksek olmasi nedeniyle diyet yaginin ana kaynagi olmasi 6nerildi. Baharatlar,
bitkiler, sarimsak ve sogan tiiketimi, zeytin, kuruyemis ve tohumlar; saglikli yaglar,
proteinler, vitaminler, mineraller ve lif i¢in iyi kaynaklardir, makul miktarlarda
tiketilmesi Onerildi bununla birlikte fazla seker tiiketiminden, paketli Uriin

kullanimindan, kizarmis yiyecekler ve islenmis gidalardan uzak durulmasi 6nerildi (81).

3. aydaki vizitinde, o tarihteki biyokimyasal bulgulari, antropometrik él¢timleri,
BIA 6lgiimleri forma kaydedildi. BTK ve besin tiiketim siklig1 kayd: alind1 ve hastalara
doktor tarafindan konsiilte edilen diyet bilgileri dahilinde DIl skorunu diisiirmeyi

(antiinflamatuvar diyet) hedefleyen diyet egitimi verildi.
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6. aydaki vizitlerinde ise biyokimyasal bulgulari, radyolojik degerlendirmeleri,
ekokardiyografi raporlari, antropometrik dlgiimleri, BIA lciimleri, BTK ve besin tiiketim
siklik formu uyguland: (EK 3). BTK ve besin tiiketim siklig1 formlari {izerinden DIl skoru
hesaplanarak bazal ve 6. aydaki DIl skorlari ile degerlendirmeler yapildi.

3.4.1. Sosyodemog@rafik ozellikler

Hastalara ait sosyodemografik bilgiler arasinda cinsiyet, yas, ¢ocugun egitim
durumu, anne ve babanin egitim durumlari, anne ve babanin meslegi, ailenin ekonomik
durumu, ailedeki ¢ocuk sayis1 ve anne ile babanin akrabalik durumlar1 yer almaktadir.
Anket formu hastayla yiiz yiize gorisiilerek ve hastanin onay1 veya ailesinin onay1

alinarak uygulandi.

3.4.2. Hastalik ile ilgili bilgiler

Aile 6ykiisii, hastalik tipi, kullandigi ilaglar, kullanilan ilaglarm doz ve siireleri,
onerilen beslenme tedavisi, kullanilan besin destek {iriinii ve hipoglisemi sikligi
belirlendi. Alinan bilgiler forma kaydedildi. Veriler hastalar ve aileleriyle karsilikli

goriisme ile elde edildi.

3.4.3. Antropometrik bilgiler
3.4.3.1.Viicut agirhg: 6lcimu

Viicut agirhigr (kg) ol¢iimii arastirmaci tarafindan tasmabilir Tanita SC- 330 MA
tipi BIA cihazinmn kalibrasyonu yapildiktan sonra sert ve diiz bir zemine yerlestirilerek,
miimkiin olan en ince kiyafetlerle, ¢orapsiz bir sekilde, ayaklar tart1 {izerine uygun
pozisyonda yerlestirilerek ve bas frankfort pozisyonundayken alindi ve anket formuna 3
ayri donemde kaydedildi (79). Yasa gore agirhk Z skorlar1 (Cizelge 3.1) “CEDD
COZUM” programinda WHO standartlar1 referans almarak hesaplandi. Arastirmaci

tarafindan 3 ayr1 dénemde de formlara kaydedildi.

3.4.3.2. Boy uzunlugu dl¢iimii

Hastalarm boy uzunluklari (cm) boy 6lger ile aragtirmaci tarafindan 6lgiildi. 3 ayri
dénemde anket formuna kaydedildi. Boy 6lcimi esnasinda kollar, avug icleri uyluklara
bakacak sekilde govdenin yanlarinda serbest¢e asiliydi. Dik ve bas frankfort
pozisyonunda, ayakkabisiz bir sekilde kisiden derin nefes almasi ve pozisyonunu

degistirmeden tamamen dik durmasi istenildi. Ayaklarin birlesik ve dik pozisyonda
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olmasina dikkat edildi. Yatay ¢ubugu sac1 sikistirmak i¢in yeterli basingla bagin tepesine
sikica oturtulmustur ve esnemeyen mezura ile 6l¢iildii (79). Yasa gore boy z skorlari
CEDD COZUM” programmnda WHO standartlar1 referans almarak hesaplandi.
Aragtirmaci tarafindan 3 ayr1 donemde de formlara kaydedildi (80).

3.4.3.3. Bel gevresi dlgimu

Hepatomegali klinik bulgusunun takibi i¢in hastalardan karin ¢evresi dlgimii
yapildi. Kisilerden elbisesini kaldirmasi istenildi. Birey dik pozisyonda, eller ve kollar
iki yanda, ayaklar birbirine yakin, bas frankfort pozisyonunda, bireyin en alt kaburga
kemigi ile iliyak kemik ¢ikimtis1 aras1 mesafe Ol¢iiliip orta nokta bulunarak esnemeyen

mezur ile 6l¢iim alindi. 3 ddnemde de arastirmaci tarafindan 6lgtimler yapildi ve formlara
kaydedildi (79).

3.4.3.4. Viicut kiitle indeksi (kg/m2 ) hesaplanmasi

Hastalarm boy uzunlugu (m) ve viicut agirhig: (kg) 6lctimlerine gére BKi [beden
agirhgr (kg)/boy uzunlugu (m)*boy uzunlugu (m)] formiilii uygulanarak hesaplandi.
“CEDD COZUM” programmda WHO standartlar1 referans almarak BKI Z skoru
hesaplandi (80).

Cizelge 3.1. Hastalann WHO Z skoruna Goére Antropometrik Olgtimlerin
Degerlendirilmesi (80).

Z skor degeri Viicut agirhg Boy uzunlugu BKI derecesi
<2SD Cok zayif Cok kisa Cok zayif
-2SD <...<-1SD Zayif Kisa Zayif

-1SD <...<1SD Normal Normal Normal

1SD <...<2SD Hafif sisman Uzun Hafif sisman
>2SD Obez Cok uzun Obez

3.4.4 Biyoelektrik empedans analizi dlgimleri

Hastalarin viicut agirhigi (kg), viicut yag kiitlesi (kg), yagsiz viicut kiitlesi (kg),
kas Kiitlesi ve viicut yag yiizdesi bilesimleri 3 dénemde de BIA metodu ile galisan
TANITA SC-330 MA tipi viicut analiz cihazi ile 6l¢iim yapildi ve formlara arastirmaci
tarafindan kaydedildi. Literatiirdeki ¢caligmalar ile degerlendirildi.
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3.4.5. Radyolojik degerlendirme

Radyolojik incelemeler hepatomegali, hepatosteatoz, splenomegali bulgulari,
EKO ve USG, ultrasonografi yapan hekim tarafindan rutin degerlendirme kapsaminda
sadece ilk ay ve 6. ay icin yorumlandi ve hasta dosyalarindan ahnip form iizerine

aragtirmaci tarafindan kaydedildi.

3.4.6. Biyokimyasal bulgular

Diyet inflamatuvar indeksin karaciger enzimleri iizerine etkisini degerlendirmek
i¢in ilk bagvuru ani, 3. ve 6. aydaki rutinde bakilan aglik kan glukozu (mg/dL), HbAlc
(%), HDL (mg/dL), LDL (mg/dL), TG (mg/dL), total kolesterol (mg/dL), AST (mg/dL),
ALT (mg/dL), ALP (mg/dL), AFP (mg/dL), laktik asit (mg/dL), Urik asit (mg/dL),
keton(mg/dL), albumin, (g/dL), CK(mg/dL), CRP (mg/dL), GGT (mg/dL), instlin
(LU/mL), kalsiyum (mg/dL), fosfor (mg/dL), ferritin (mg/dL), B12 (pg/mL), D (ng/mL
) vitamini ve biyokimyasal bulgularin giincel kayitlar1 bazal, 3. ve 6. ayda hasta

dosyalarindan arastirmaci tarafindan alindi ve formlara kaydedildi.

3.4.7. Tibb1 beslenme tedavisinin verilmesi

Hastalara bazalda ve 3. ay vizitinde Akdeniz diyetinin DIl skoru ile iliskisinin
oldugunu vurgulayan ve Akdeniz diyetinin DIl skorunu diisiirdiigii gosterilen ¢alismalar
g6z online alinarak Akdeniz diyetine uyumlu bir diyet 6nerildi (8). Diyetler bireysel ve
GDH tipi g6z 6ntinde bulundurularak hastanin yasina ve gereksinimine uygun bir enerji
iceren, enerjinin %.25-30 karbonhidrattan, %15-20 proteinden ve %.25-30 yagdan
gelecek sekilde diizenlendi. Porsiyonlar GDH tipine gore degisiklik gostermekle birlikte
ekmek, makarna, piring vb. tahillarin 6gilin basma bir veya iki porsiyon kadar tam tahilli
sekliyle tiiketilmesi, siit ve siit iirlinlerinden; az yagli yogurt, peynir ve diger fermente siit
iirlinleri giinde 2 porsiyon, sebzeler; her 6giin i¢in en az 2 porsiyon, meyveler; 6giin
basina bir veya iki porsiyon kadar tiiketilmeli seklinde 6nerildi. Meyve ve sebzeler, ¢cok
cesitli antioksidanlar ve koruyucu bilesikler sagladigi icin “renk ve doku cesitliligi”
kavrami da vurgulandi. Zeytinyagi besin kalitesinin yiiksek olmasi nedeniyle diyet
yagmnm ana kaynagi olmasi onerildi. Baharatlar, bitkiler, sarimsak ve sogan tiiketimi,
zeytin, kuruyemis ve tohumlar; saglikli yaglar, proteinler, vitaminler, mineraller ve lif
icin 1yi kaynaklardir, makul miktarlarda tiiketilmesi 6nerildi bununla birlikte fazla seker
tilkketiminden, paketli iirlin kullanimindan, kizarmis yiyecekler ve islenmis gidalardan

uzak durulmasi 6nerildi (81).
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3.4.8. Besin tiiketim kaydi ve besin tuketim sikhik formu

Hastalarin bazal, 3. ay ve 6. aydaki rutin kontrolerinde hastalara 6nerilen diyet ve
24 saatlik geriye donik besin tiketim kayitlar1 degerlendirilmek tizere kaydedildi. Besin
ogelerinin tiiketim ortalamalarina gore DIl hesaplamak ve hastalarin besin tiiketim
durumlarini degerlendirmek i¢in besin tiiketim siklig1 formu uygulandi.

Hastalarin 24 saatlik besin tiiketim kaydi ve siklik formu birlikte porsiyon
olciilerinden gramajlarin1 belirleyip Beslenme Bilgi Sistemleri Paket Program (BeBIS)
kullanilarak giinliikk enerji, makro ve mikro besin 6geleri alim miktarlar1 hesaplandi ve

anket formuna kaydedildi. Degerlendirmeler TUBER 2022’ye (82) gore yapilmustir.

3.5. Diyet inflamatuvar indeks hesaplanmasi

Diyet inflamatuvar Indeksi, besin, besin dgeleri, flavonoidler olmak iizere farkli
besin 0gelerinin inflamasyon iizerine etkisinin incelendigi insan, hayvan ve hiicre kiiltiirii
calismalarindan yola c¢ikarak 2009 yilinda Cavicchia ve arkadaslar1 tarafindan
gelistirilmistir. Bu indeks diyet bilesenlerinin, serum proinflamatuvar ve antiinflamatuvar
gostergeleri olan IL-1pB, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-a ve C-reaktif protein tzerine etkilerinin
incelenmesi ile olusturulan literatiir tabanli bir indekstir (11). Bireyin beslenme
durumunun  proinflamatuvar ya da  antiinflamatuvar  beslenme  olarak
degerlendirilebilecek, c¢esitli ¢alismalarla kanitlamig, inflamasyonla iliskili onemli
biyomarkirlarm spesifik besin tiirlerinin etkisini saptamada yol gosterici olabilecek DIl
olcegi gelistirilmistir. Besin tliketim kayitlarma iliskin veriler BeBIS programma gore
belirlenen makro ve mikro besin Ogeleri miktarlar1 girildikten sonra Shivappa ve
arkadaslar1 tarafindan besin parametreleri i¢cin ortalama giinliik tiiketim miktarlar1 ve
standart sapma degerlerini belirledikleri DII katsayilari ile carpilarak hastalarin tiikettigi
besinlerden kazandigi inflamatuvar yiik hesaplanmistir (75).

Arastirmacilar tarafindan inflamasyon ile iligkili 45 besin parametresinin her biri
icin bir inflamatuvar etki skoru, ortalama giinliikk global alim ve standart sapma degeri
belirtilmistir (11). Bu ¢alismada hastalarin besin tiiketim kayitlar1 ortalamasi alinarak
BeBiS programinda yer alan 39 besin ve besin 6gesi i¢in tiiketim miktarlar1 belirlenerek,
bu besin parametreleri iizerinden DIl skorlar1 hesaplanmistir. Dil hesaplamada kullanilan
besin parametrelerinin inflamatuvar etki skorlari, global giinliik ortalama alim miktarlar1

ve standart sapma degerleri belirtilmistir (Cizelge 3.2) (75).

37



Cizelge 3.2. Diyet inflamatuvar indeksi Hesaplanirken Kullanilan Besin ve Besin
Ogesi Parametrelerinin Genel Inflamatuvar Etki Skoru, Ortalama Giinliik Alim
Miktar1 Ve Standart Sapma Degerleri (11).

No Besin parametreleri Ozellestirilmis tam Ortalama global  Standart
inflamatuvar etki giinliik alim sapma
skoru

1 Enerji (kkal) 0.180 2056 338

2 Protein (g) 0.021 79.4 13.9

3 Toplam yag (g) 0.298 71.4 19.4

4 Doymus yag (g) 0.373 28.6 8.0

5 Trans yag (g) 0,229 3.15 3.75

6 Tekli doymamis yag (g) -0.009 27.0 6.1

7 Coklu doymamis yag (g) -0.337 13.88 3.76

8 ®-3 yag asidi (g) -0.436 1.06 1.06

9 ®-6 yag asidi (g) -0.159 10.80 7.50

10 Kolesterol (mg) 0.110 279.4 51.2

11 Karbonhidrat (g) 0.097 272.2 40.0

12 Posa (g) -0.663 18.8 4.9

13 Kafein (mg) -0.110 8.05 6.67

14 A vitamini (RE) -0.401 983.9 518.6

15 Beta karoten (ug) -0.584 3718 1720

16 D vitamini (pg) -0.446 6.26 2.21

17 E vitamini (mg) -0.419 8.73 1.49

18 Tiamin (mg) -0.098 1.70 0.66

19 Riboflavin (mg) -0.068 1.70 0.79

20 Niasin (mg) -0,246 25.90 11.77

21 B6 vitamini (mg) -0.365 1.47 0.74

22 Folik asit (ug) -0.190 273.0 70.7

23 B12 vitamini (ug) 0.106 5.15 2.70

24 C vitamini (mg) 0.424 118.2 43.46

25 Demir (mg) 0,032 13.35 3.71

26 Magnezyum (mg) -0.484 310.1 139.4

27 Cinko (mg) -0.313 9.84 2.19

28 Selenyum (pg) -0.191 67.0 25.1

29 Ojenol (mg) -0,140 0.01 0.08

30 Flavan-3-ol (mg) -0,415 95.8 85.9

31 Flavonlar (mg) -0,616 1.55 0.07

32 Flavonoller (mg) -0,467 17.70 6.79

33 Flavononlar (mg) -0,250 11.70 3.82

34 Antosiyadinler (mg) -0,131 18.05 21.14

35 Izoflavonlar (mg) -0,593 1.20 0.20

36 Alkol (9) -0,278 13.98 3.72

37 Yesil/siyah cay (g) -0.536 1.69 1.53

38 Sogan (g) -0.301 35.9 18.4

39 Sarimsak (g) -0.412 4.35 2.90

40 Biber (g) -0.131 10.00 7.07

41 Kekik (mg) -0.102 0.33 0.99

42 Zencefil (9) -0.453 59.0 63.2

43 Zerdecal (mg) -0,785 533.6 754.3

44 Safran (g) -0,140 0.37 1.78

45 Biberiye (mg) -0,013 1.00 15.00

Kaynak: Shivappa, N., Steck, S. E., Hurley, T. G., Hussey, J. R., & Hebert, J.R., 2014. Designing and
developing a literature-derived, population-based dietary inflammatory index. Public Health Nutr. 17 (8),
pp.1689-1696.
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BeBiS programinda olmayan (flavan-3-ol, flavonlar, flavonoller, flavononlar,
antosiyanidinler, isoflavonlar, 6jenol), kultirimizde yaygin olarak tiiketilmeyen
(rozamarin, zerdecal ve safran) ve aragtirmanin yapildigi yas grubunda tiiketilmeyen
(alkol) besin ve besin dgeleri Dii skorunun hesaplanmasinda kullanilmad: (Cizelge 3.3).
(;lzelge 3.3. Diyet Inflamatuvar indeksi Hesaplanirken Kullamlmayan Besin ve

Besin Ogesi Parametrelerinin Genel Inflamatuvar Etki Skoru, Ortalama Giinlik
Alim Miktar: ve Standart Sapma Degerleri (11)

Besin parametreleri Ozellestirilmis tam Ortalama global Standart sapma
" inflamatuvar etki skoru giinliik alim

Ojenol (mg) -0,140 0.01 0.08
Flavan-3-ol (mg) -0,415 95.8 85.9
Flavonlar (mg) -0,616 1.55 0.07
Flavonoller (mg) -0,467 17.70 6.79
Flavononlar (mg) -0,250 11.70 3.82
Antosiyadinler (mg) -0,131 18.05 21.14
izoflavonlar (mg) -0,593 1.20 0.20
Alkol (9) -0,278 13.98 3.72
Safran (g) -0,140 0.37 1.78
Biberiye (mg) -0,013 1.00 15.00
Zerdecal (mg) -0,785 533.6 754.3

Diyet inflamatuvar indeks puanini hesaplarken tiiketilen sogan, sarimsak, biber,
kekik, zencefile ait miktarlar BeBiS programinda yemeklerin icerisindeki toplam
malzeme miktar1 boliimiinden bakilarak, ilgili besin parametrelerine ait tiiketim degerleri
manuel olarak hesaplandi. BeBiS programu kullanilarak besin tiikketim kayitlarmdan elde
edilen veriler giinliik tiiketim miktarlar1 ortalamalarina doniistiirtildiikten sonra, excel
programinda DIl hesaplama yontemine yonelik gelistirilen formiile veriler girilerek DIl
hesaplandi. Dil hesaplamada ilk olarak arastirmaci tarafindan caligmaya katilan hastalarin
belirlenen besin parametrelerinin giinliik alim miktarlar1 belirlendi. Calismada yer alan
her bireyin besin ve besin Ogelerini giinliik tiiketim miktarlarmdan Z skor degerleri:
Bireyin ilgili besin parametresini giinliik tiikketim miktar1 - standart global tiiketim

miktari/ o besin maddesinin standart sapma degeri'ne boliinmesi ile elde edilir (Sekil 3.1).

Z. skor degeri =

(lgili besin parametresinin ginlik tiketim miktari)-(ortalama giinlik alim miktar)

(l1gili besin parametresinin standart sapma degeri)

Sekil 3.1 Diyet inflamatuar indeks Z Skor Degerinin Hesaplanmasi
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Elde edilen Z skoru persentillere ¢evrilir. Simetrik bir dagilim elde etmek i¢in;
persentil degerleri 2 ile ¢arpilarak ve 1 ¢ikartilarak, merkez persentil skoru hesaplanir.
Merkez persentil skoru her bir besin parametresi i¢in belirlenmis olan "6 zellestirilmis tam
inflamatuvar etki skoru" ile garpilir. Her besin parametresi igin ayr1 ayri elde edilen bu
degerlerin toplanmas1 sonucunda DIl skorlar1 elde edilir.

Shivappa ve ark. tarafindan gelistirilen DiI skorlar1 i¢in herhangi bir smiflandirma
yapilmadig1 goriilmiistiir. Yapmus olduklar1 ¢alismalar sonucunda DII skorlar puanlamasi
-8,87 ile 7,98 arahginda bulunmustur. Diyetin DIi skorunun, yiiksek olmas;
proinflamatuvar etki, diisik olmasi; antiinflamatuvar bir etki gostermektedir (11).
Calismamizda hastalara bazalda ve 3. ayda DII skorunu diisirmeyi hedefleyen
(antiinflamatuvar diyet) diyet egitimi verildi. Her birey igin bazalda ve 6. ayda alinan
BTK ve besin tiiketim siklik formlarindan alman bilgiler ile bazaldaki DII skoru ve 6.
aydaki DII skoru hesaplandi. Bu ¢alismada hepatik tutulumlu GDH hastalar1 bazala gére
6. ay DIl skorundaki artis veya azalisa gore 2 gruba ayrilarak degerlendirme yapildi. Grup
I’de, bazala gore 6. ayda DII skoru azalan kisiler (antiinflamatuvar diyet egilimli)
degerlendirmeye alindi. Grup I1I’de DIl skoru bazala gére 6. ayda artan kisiler

(proinflamatuvar diyet egilimli) degerlendirilmeye alindi ve 2 grup olarak degerlendirildi.

3.6. Verilerin Istatistiksel Analizi

IBM SPSS Statistics 26.0 programi kullanilarak kaydedilen verilerin analizi
yapilmistir. Veri analizinde, sayisal degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler (minimum,
maksimum, ortalama, standart sapma) kategorik degiskenler icin ise frekans dagilimlar
kullanilmistir (16). Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygun olup olmadig: test
edilmis ve normal dagilim gdsteren degiskenler icin parametrik testler uygulanmistir.
Bagimsiz gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel ac¢idan anlamli fark olup
olmadiginin saptanmasi tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ile, iki bagimsiz kategorik
degisken arasinda iliski olup olmadigir ise ki kare analizi ile degerlendirilmistir.

Farkliliklar, p < 0.05'te istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir (83).
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4. BULGULAR

Arastirma, Eylil 2022-Mayis 2023 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi
Hastanesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Metabolizma Bilim Dali’nda izlenen 2-18 vyas
araligindaki Hepatik tutulumlu GDH tanili 18 kiz ve 22 erkek toplam 40 ¢ocuk ve ergen
hasta ile gergeklestirildi.

4.1. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarmin Sosyodemografik

Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hastalara ait sosyodemografik ve genel bilgilere iliskin veriler
Cizelge 4.1.’de gosterilmektedir. Arastirmaya katilan hastalarin yas ortalamas1 9.91+2.77
yildir. Katilimeilarin %55.0" erkek ve %45.0'1 kiz hastadir. Katilimcilarin %2.5°1 6zel
egitim, %2.5’1 lise seviyesinde egitim almaktadir. Anne meslegine bakildiginda
neredeyse tamami (%97.5) ev hanimidir. Babalarin mesleklerine gore dagilimi, %30.0
serbest meslek sahibi, %27.5 is¢i, %5.0 memur, %5.0 emekli ve %7.5 issiz oldugu

saptandi.

Ailelerin ekonomik durumuna bakildiginda, %50.0'1 ayin sonunu zor getirmekte,
%45.0" biiyiik bir sikint1 yasamadan getirebilmektedir ve sadece %2.5'1 ayin sonunu rahat
bir sekilde getirebilmektedir. Katilimcilarin annelerinin egitim dlzeyleri %45.0
ilkogretim, %40.0’1 ortadgretim ve %5.0°1 lise diizeyinde ve %10.0’1 okuryazar degildir.
Baba egitim diizeyine bakildiginda ise en yiliksek oran %42.5 ile ilkdgretim
seviyesindedir bunu %40.0 ile ortadgretim diizeyi ve %7.5 ile lise dizeyi izlemektedir.

%10.0’1 okuryazardir.

Akrabalik durumuna gore, katilimcilarin %72.5'inin  ebeveynler arasinda
akrabalik iligskisi bulundugu, %27.5'inde akrabalik iliskisi olmadigi saptandi. Calismaya

katilan hastalarin %72.5’inde aile oykiisii oldugu saptanmustir.
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Cizelge 4.1. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Sosyodemografik

Ozellikleri
Demografik ¢zellikler n Ort£SD
Kiz 18 9.55+4.55
Yas (yil) Erkek 22 10.27+4.47
Toplam 40 9.91+2.7
n %
Cinsiyet Erkek 22 55.0
Kiz 18 45.0
Okul durumu Gitmiyor 11 27.5
Kres-anaokulu 2 5.0
[kogretim 16 40.0
Ortadgretim 9 22.5
Lise 1 2.5
Ozel egitim 1 2.5
Ebeveyn akrabalik iliskisi Var 29 72.5
Yok 11 27.5
Aile dykusu Var 29 72,5
Yok 11 27,5
Ailedeki ¢cocuk sayisi 1 1 2.5
2 11 27.5
3 15 375
4 ve lzeri 13 325
Anne egitim durumu Okuryazar degil 4 10.0
[1kdgretim 18 45.0
Ortadgretim 16 40.0
Lise 2 5.0
Anne meslek Ev hanimi 39 97.5
Isci 1 2.5
Baba egitim durumu Okuryazar degil 4 10.0
[kogretim 17 425
Ortadgretim 16 40.0
Lise 3 7.5
Baba meslek Issiz 3 75
Memur 2 5.0
Isci 11 27.5
Serbest meslek 12 30.0
Emekli 2 5.0
Diger 10 25.0
Ekonomik durum Kazancimizla ay sonunu zor getiriyoruz 20 50.0
Kazancimizla ay sonunu getiremiyoruz 1 2.5
Kazancimizla ay sonunu bir sikintt 18 450
yasamadan getiriyoruz
Kazancimizla ay sonunu rahat bir
. . 1 2.5
sekilde getiriyoruz
Ailedeki cocuk sayisi 1 1 2.5
2 11 27.5
3 15 37.5
4 ve Uzeri 13 32.5

Ort: Ortalama SD:Standart Deviasyon
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4.2. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Klinik Ozelliklerinin ve Besin

Destegi Kullaniminin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hastalarin klinik durumlarina iliskin veriler Cizelge 4.2.’de yer
almaktadir. Hastalik tiplerine gore, katilimcilarin %20.0°1 tip la, %27.5%1 tip 111, %10.0"1
tip VI, %35.0’1 tip 1X ve %7.5’1 tip X1 tanist ile takip edilmektedir.

Hastalarin %47.5’inin besin destek iirtinii kullandig1, %52.5’inin herhangi bir
besin destek Urlni kullanmadigi saptandi. Besin destek Urlnlerinden %37.5 oraniyla en
fazla balik yagi kullanilmaktadir. Calismaya katilan GDH’lerin yavas salinimli
karbonhidrat destegi kullanimma bakildiginda, katilimcilarin %55.0'1 yavas saliimli
karbonhidrat destegi kullanirken, %45.0'1 yavas salmimli karbonhidrat destegi
kullanmamaktadir. Hastalar hipoglisemi sikli§1 acisindan degerlendirildiginde,
katilimcilarin %47.5’inin hipoglisemi yasamadigi, %45.0’inin nadiren hipoglisemi

yasadig1 ve %7.5’inin siklikla hipoglisemi yasadigi saptanmustir.

Cizelge 4.2. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimin Klinik Ozellikleri

Parametreler n %
Hastalk tipi Tip-la 8 20.0
Tip-111 11 27.5
Tip-VI 4 10.0
Tip-IX 14 35.0
Tip-XI 3 7.5
Besin destek iiriinii kullanim Var 19 47.5
Yok 21 52.5
Besin destek iiriinii kullanimi Balik yag1 15 37.5
D vitamini 1 2.5
MCT 3 7.5
Kullanmiyor 21 52.5
Yavas salinimh karbonhidrat destegi kullamim Var 22 55.0
Yok 18 45.0
Hipoglisemi sikhig Yagamiyor 19 47.5
Nadiren 18 45.0
Siklikla 3 7.5
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4.3. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Antropometrik Olgiimlerinin

Degerlendirilmesi

Hastalarin antropometrik élgiimlerinin Ort£SD degerlerine ait bulgular Cizelge
4.3.’te gOsterilmektedir. Bazalda hastalarin agirlik Z skoru -0.61+1.94 SDS’di. 3. ayda -
0.62+1.85 ve 6. ayda -0.61+1.55 SDS ’dir. Her 3 dénem i¢inde hastalarin Z skoru normal
araliktadir. 3 Ol¢iim arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir
(p>0.05). Boy Z skoruna ortalama degerine baktigimizda bazalda -1.55+2.50’tir. 3. ve 6.
ayda -1.45+2.08 ve -1.45+1.84 SDS oldugu saptanmistir. Hastalarin boy uzunlugu
normale gore kisa bulunmustur. Boy Z skorundaki artis istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (p=0.019).

Beden kiitle indeksi Z skor degeri bazalda 0.22+1.21 SDS, 3. ayda 0.32+1.14 SDS
ve 6.ayda 0.26+1.30 SDS’dir. Bazal, 3. ve 6. ay 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi i¢in yapilan
Friedmann testine gore olgtimler arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05). Bel
kalga oran1 parametresinde Bazalda 0.94+0.09 SDS, 3. ayda 0.94+0.14 SDS ve 6. ayda
0.93+0.11 SDS’dir. Olgtimler arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.002).

Cizelge 4.3. Hepatik Tutulumlu Glikejen Depo Hastalarimin Antropometrik
Olcumleri

Bazal 3. Ay 6.Ay
Parametreler (n=40) (n=40) (n=40) P
Ort+£SD Ort+ SD Ort+ SD
Agirlik Z-skor (kg) -0.61+1.94 -0.62+1.85 -0.61+1.55 0,611
Boy Z-skor (cm) -1.55+2.50 -1.45+2.08 -1.45+1.84 0.019*
BK1 Z-skor (kg/m? 0.22+1.21 0.32+1.14 0.26+1.30 0.782
Bel/Kalga oran1 (cm) 0.94+0.09 0.94+0.14 0.931£0.11 0.020*

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, BKI: Vicut kitle indeksi, ** p<0,001, * p<0,05, Friedman Testi

4.4 Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarmin BIA Olgiimlerinin

Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hastalarin BIA 6Slciimlerine ait veriler Cizelge 4.4.te yer
almaktadir. Viicut yag kiitlesi 6l¢timlerine bakildiginda hastalarin bazaldaki ortalama yag
kitlesinin Ort £SD degeri 8.4048.77 kg, 3. ayda 7.61+6.17 kg ve 6. ayda 7.66+6.52 kg
oldugu saptanmustir. Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0.05).
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Viicut yag orani Olglimlerinin Ort£SD degeri bazalda %21.95+7.92, 3. ayda
%20.72+8.16 ve 6. ayda %20.25+8.85’tir. Viicut yag orani ortalama degerinde diisiis

gOzlenmistir fakat aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

Yagsiz kas kiitlesi Ort+SD degerleri, bazalda 24.60+£13.61 kg, 3. ayda 26.1.+£13.85
kg ve 6. ayda 26.1.£13.85 kg’dir. Hastalarin 6 ay igerisinde yagsiz kas kiitlesinde artis
oldugu saptand1. Olgiimler arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p=0.001).

Hastalarin viicut su miktar1 parametresine ait Ort£SD degerleri ise bazalda
18.25+10.29 kg, 3. ayda 18.72+9.39 kg ve 6. ayda 19.25+9.86 kg’dwr. Olciimler

arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.011).

Cizelge 4.4 Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimin BIA Olguimleri

BiA Olciimleri (Efjg)' (r?:. f(%’ (ri ﬁ)’ ;
Ort£ SD Ort£ SD Ort£ SD

Viicut yag kitlesi (Kg) 8.40%8.77 7.61%6.17 7.66£6.52  0.349

Viicut yag orani (%) 21.95+7.92 20.72+8.16 20.25+8.85 0.583

Yagsiz kas kiitlesi (kg) 24.60+13.61  26.1.+13.85  26.17+12.64  0.001*

Viicut su miktari (kg) 18.25+10.29 18.72+9.39 19.25+9.86 0.011*

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, BIA: Biyoelektriksel impedans analizi * p<0,05, Friedman Testi.
4.5. Glikojen Depo Tiplerine Gére Radyolojik Bulgularin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin radyolojik bulgularma ait
veriler Cizelge 4.6.’da yer almaktadir. Bizim ¢alismamizda, hepatomegali bulgusu tip la
ve tip 11l hastalarinin tamaminda goriilmistiir. Hepatostetatoz bulgusu en fazla tip 111
hastalarinda goriildiic ve splenomegali bulgusunun tip VI hastalarmin higbirinde

goriilmemistir.

Cizelge 4.5. Glikojen Depo Tiplerine Gore Radyolojik Bulgular

GDH Tipleri
Radyolojik la i VI IX XI
Bulgular (n=8) (n=11) (n=4) (n=14) (n=3)
n % n % n % n % n %
Hepatomegali Var 8 1000 11 1000 2 50.0 13 93.0 2 64.0
Yok 0 0 0 0 2 500 1 70 1 34.0
Hepatosteatoz Var 4 500 10 910 1 250 6 43.0 1 33.0
Yok 4 500 1 90 3 750 8 570 2 67.0
Splenomegali Var 2 250 7 630 - - 3 210 1 33.0
Yok 6 750 4 370 - - 11 79.0 2 67.0
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4.6. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Biyokimyasal Ol¢iim Sonuclar

Calismaya katilan hastalarin biyokimyasal parametrelerine ait veriler Cizelge
4.5.’te yer almaktadir. Calismaya katilan hastalarin biyokimyasal parametrelerine ait
bazal, 3. ve 6. ay Ort£SD HDL duzeyleri sirasiyla 41.50£13.69 mg/dL, 45.55+15.45
mg/dL, 45.97+12.66 mg/dL’dir. U¢ ayda HDL diizeylerinin ortalamalarinda artis oldugu
gorulmektedir. HDL parametresinin bazal. 3. ve 6. ay Ol¢iimleri arasindaki farklar
Friedman testine gore istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.007).

Aragtirmaya katilan hastalarin AST dlzeylerine ait Ort£SD degerleri bazalda
134.95+123.78 mg/dL, 3. ayda 147.35+148.02 mg/dL, 6. ayda 141.83+143.36 mg/dL’dir.
Hastalarin AST diizeylerinin ortalama degerleri her 3 donem icin de normal araligin
uzerindedir. Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.681). ALT parametresinin duzeylerine ait OrtxSD degerleri bazalda 116.90+95.82
mg/dL, 3. ayda 114.75+£103.24 mg/dL, 6. ayda 132.15+£126.30 mg/dL’dir. Hastalarin
ALT diizeylerinin ortalama degerleri her 3 donem igin de normal araligmn Uzerindedir.

Olglimler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.028).

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin TG duzeyine ait Ort£SD
degerleri bazalda 314.365+362.92 mg/dL, 3. ayda 245.78+199.15 mg/dL, 6. ayda
279.06£265.71 mg/dL’dir. Hastalarin TG dizeyleri her 3 donem iginde normal deger
arahginm iizerindedir. Olgiimler arasindaki farklar istatistiksel olarak anlaml

bulunmamustir (p=0.733).

Katilimcilarin 6 ay igerisindeki GGT, ALP, alblimin diizeylerindeki degisim

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).
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Cizelge 4.6. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimin Biyokimyasal Ol¢iim

Sonuc¢larinin Karsilastirilmasi

3. Ay

Bazal 6. Ay
Referans _
Parametreler (n=40) (n=40) (n=40) p
arahigi
Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD
Achik Glukoz (mg/dL) 60-100 79.30+22.80 81.43+21.53 81.68+22.43 0.147
HbALc (%) <%5.7 5.21+0.37 5.18+0.38 5.23+0.45 0.196
HDL (mg/dL) <40 41.50+13.69 45,55+15.45 45.97+12.66 0.007"
LDL (mg/dL) <110 161.84+308.31 112.97459.81 111.73+42.61 0.981
TG (mg/dL) <75 314.365+362.92 245.78+199.15 279.06+265.71 0.733
Total kolesterol (mg/dL) <170 209.55+91.99 196.40+74.80 192.23455.38 0.616
AST (U/L) 0-40 134.95+123.78 147.35+148.02 141.83+143.36 0.681
ALT (U/L) 8-39 116.90+95.82 114.75+103.24 132.15+126.30 0.028
CK (U/L) 38-277 385.25+740.32 329.85+517.97 364.31+662.68 0.610
GGT(U/L) 6-26 67.83+61.85 65.08+54.61 55.90+50.31 0.026"
ALP (U/L) 110-341 293.33+142.03 251.43+101.37 261.75+135.41 0.043"
AFP (1U/mL) 0-6 2.53+1.54 2.47+1.37 2.46+1.47 0.699
Urik Asit (mg/dL) 2.6-8 6.58+9.95 4.65+1.42 454+1.29 0.123
Albumin (g/L) 27-48 43.68+12.32 42.75+3.40 44.41%3.25 <0.001
Kalsiyum (mg/dL) 8.9-10.3 9.63+1.65 19.68+44.81 9.92+0.75 0.397
Fosfor (mg/dL) 441 4.69+0.62 5.43+4.82 4.44+0.72 0.18
D vitamini (ng/mL) 10-60 17.907.95 15.40+9.23 16.82+7.37 0.105
B12 vitamini (pg/mL) 126-505 261.10+105.56 279.11+167.74 271.26+135.77 0.956
Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, *p<0.05, Friedman Testi
4.7. Hastahk Tiplerine Gore Yavas Salimimh Karbonhidrat Destegi Kullanma

Durumu

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarda, hastalik tiplerine gore

yavas salmimli karbonhidrat destegi (¢ig musir nisastasi veya glycosade) kullanma

durumlarmin  karsilastirilmas:  Cizelge 4.7.°de yer almaktadir. Calismaya Kkatilan

hastalarin 22’si (%55.0) yavas salimimli karbonhidrat destegi kullanmaktadir. Yavas

salimmli karbonhidrat destegi kullaniminin en fazla tip 1X hastalarinda oldugu

gorulmektedir. Calismadaki tip XI hastalar1 yavas salimmli karbonhidrat destegi

kullanmamaktadir.
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Cizelge 4.7. Hastalk Tiplerine Gore Yavas Salmmh Karbonhidrat Destegi
Kullanim Durumu

Misir Nisastas1 Kullanim

Kullaniyor Kullanmiyor

n=22 (%) n= 28 (%)
Tip-la 7 (31.8) 1(5.6)
Tip-111 6 (27.3) 5(27.8)
Tip-VI 1(4.5) 3(16.7)
Tip-1X 8 (36.4) 6 (33.3)
Tip-XI - 3(16.7)

4.8 Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Verilen Diyet Egitimi

Sonrasinda Bazala Gore 6. Aydaki Dil Skorlarinin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalara, bazalda ve 3. ayda DIi
skorunu diistirmeyi hedefleyen diyet onerileri sonrasinda hastalarin bazaldaki ve 6. ayin
sonundaki DIi skorlarindaki artis veya azalisa gére 2 grup olarak degerlendirmeler
yapildi. Hastalar, bazala gore 6. ayda DIl skoru azalan ve DII skoru artan olarak 2 grup
olarak degerlendirildi. DIl skoru azalan hastalarin, bazaldaki DIi skoru Ort+SD degeri
0.75+3.89 iken verilen diyet egitimi sonrasinda 6. Aydaki DII skorun Ort+SD degeri -
4.40+1.58 oldugu saptanmustir. DIl skoru artan hastalarm bazaldaki DIi skoru Ort+SD
degeri 1.09+3.70 iken 6. ay sonundaki DII skorun Ort+SD degeri 2.80+4.67 oldugu
saptanmustir. Antiinflamatuvar diyete uyum saglayan hastalarm 6. ayda DII skorunda
azalma oldugu, antiinflamatuvar diyete uyum gdstermeyen hastalarin ise 6. ayda DIl
skorunda artma oldugu saptanmaistir.

Cizelge 4.8. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimin Bazala Gore 6. Aydaki
DIii Skorlarinin Degerlendirilmesi

Bazal Dii Skoru 6. Ay DIl Skoru
Grup
n Ort+SD  Alt-Ust  Ort+SD  Alt-Ust
Grup | 17 0.75£3.89 -4.75-6.34 -4.40£1.58 -6.62-2.80
(Dii Skoru
azalan)
Grup Il 23 1.09+3.70 -1.75-7.50 2.80+4.67 -2.69-7.90

(DIl Skoru artan)
Ort: Ortalama, SD: Standart Deviasyon, DII: Diyet Inflamatuvar Indeks
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4.9. Yavas Salmimh Karbonhidrat Destegi Kullanmmnin DIl skoru ile Tliskisinin

Degerlendirilmesi

Bazalda, 3. ayda ve 6. ayda yavas salinimli karbonhidrat destegi kaynagi kullanan
ya da herhangi bir yavas salinimli karbonhidrat destegi kullanmayan hastalarin Dii skor

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir. (p>0,05).

Cizelge 4.9. Yavas Sahmimh Karbonhidrat Destegi Kullamm ile Dii Skoru
Degerlendirmesi

DIi Skoru Yavas Salmmmh Karbonhidrat n Ort+ SD p
Destegi

Bazal Kullantyor 22 1.37£3.70 0.429
Kullanmiyor 18 0.42+3.81

3. Ay Kullanyor 22 -5.40+3.93 0.550
Kullanmiyor 18 -0.97£3.77

6. Ay Kullantyor 22 1.53+3.83 0.123
Kullanmiyor 18 -0.45+4.12

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, DII: Diyet Inflamatuar Indeks, *p<0.05, Kruskall WallisTesti

4.10. Hepatik Tutulumlu Glikejen Depo Hastalarinda Yas Gruplarina Goére Dii

Skorunun Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin bazalda, 3. ay ve 6. ayda
DIl skorunun yas gruplarma gére karsilastirilmas1 Cizelge 4.10.’da yer almaktadir. DIl
skoru 12-18 yas addlesan grupta bazalda, 3. ay ve 6. ay dlciimlerinde DIi skoru diger yas
gruplarina gore daha yiiksek (daha proinflamatuvar) bulundu fakat yas gruplar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0,05).

Cizelge 4.10. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yas Gruplarina Gore
DIl Skorunun Degerlendirilmesi

Yas Gruplar
Dii Skoru 1.Grup (2-5 yas) 2.Grup (6-11 yas) 3.Grup (12-18 yas)
Ortz SD Ort: SD Ort: SD P
Bazal 3.14+4.13 1.23+2.81 5.23+4.96 0.287
3. Ay 2.20+4.78 -0.02+2.36 8.54+33.80 0.454
6. Ay 3.7243.67 2.00+7.67 13.17£53.03 0.081

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, DII: Diyet Inflamatuar Indeks, *p<0.05, Wilcoxon testi
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4.11. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yas Gruplarina Gore Makro

Besin Ogesi Almlarinin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin yas gruplarina gére makro
besin Ogelerinin alimlar1 Cizelge 4.11°de gosterilmistir. 2-5 yas araligindaki hastalarin
bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki enerji alimlarmin Ort£SD degerleri sirasiyla
1569.06+423.32 kcal/giin, 1457.67+275.52 kcal/gln, 1626.27+463.49 kcal/gln’dir. 6-11
yas arahigindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki enerji alimlarinin OrtxSD
degerleri sirastyla 1532.62+289.57 kcal/gun, 1554.44+414.18 kcal/glin, 1751.88+271.77
kcal/gin’dir. 12-18 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki enerji
alimlarmin OrtxSD degerleri ise swrasiyla 1745.29+276.99 kcal/giin, 1812.59+346.08
kcal/glin, 1642.70+469.50 kcal/gln,’dir. Her yas grubunda ortalama enerji aliminin 6.
ayda artt1g1 saptandi.

2-5 yag arahigmdaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki karbonhidrat
alimlarmin OrtxSD degerleri sirasiyla 161.68+48.53 gr/gin, 157.33+47.10 gr/gin,
169.96+73.73 gr/gin’dir. 6-11 yas arahgindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki
karbonhidrat alimlarmin Ort£SD degerleri sirasiyla 160.48+57.24 gr/gin, 165.20+51.87
gr/gun, 182.76+45.66 gr/gin’dlr. 12-18 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve
6. aydaki karbonhidrat alimlarinin Ort£SD degerleri ise sirasiyla 194.50+57.81 gr/gin,
199.73+64.21 gr/glin, 198.63+71.67 gr/gin’dlr. Ortalama karbonhidrat alimmin en ¢ok

adodlesan yas grubunda oldugu saptandi.

Calismadaki hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin protein alimlarina bakildiginda
2-5 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki protein alimlarinin Ort£SD
degerleri srasiyla 56.12+3.38 gr/gln, 51.10+£2.48 gr/gun, 61.30+2.93 gr/giin oldugu
saptand1. 6-11 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki protein alimlarinin
OrtxSD degerleri sirasiyla 55.26+£4.90 gr/giin, 80.84+05.67 gr/gun, 59.12+13.72
gr/gin’dur. 12-18 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki protein
alimlarmin Ort+SD degerleri ise swrasiyla 64.52+8.51 gr/giin, 63.08+3.42 gr/gin,
65.92+19.99 gr/giin’diir.

Hepatik tutulumlu GDH’li 2-5 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6.
aydaki kolesterol alimlarinin OrtxSD degerleri sirasiyla 287.21+212.71 mg/gln,
233.28+174.18 mg/gun, 263.20+144.53 mg/giin oldugu saptandi. 6-11 yas araligindaki

hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki kolesterol alimlarinin Ort+SD degerleri sirasiyla
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215.83+142.49 mg/giin, 205.32+£98.14 mg/glin, 259.67+245.22° mg/giin’diir. 12-18 yas
araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki kolesterol alimlarinin OrtxSD
degerleri ise sirastyla 397.03+£205.71 mg/giin, 369.82+187 mg/gun, 77. 300.81+159.21
mg/giin’diir. Adblesanlarda her 3 donemde ortalama kolesterol aliminin en fazla oldugu

saptandi.

Cizelge 4.11. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yas Gruplarma Gore
Makro Besin Ogesi Alimlarn

2-5 Yas 6-11 Yas 12-18 Yas
(n=8) (n=14) (n=18)
Ort+ SD Ort+SD Ort+SD
Enerji (kcal) Bazal 1569.06+423.32 1532.62+289.57 1745.29+276.99
3. Ay 1457.67+275.52 1554.44+414.18 1812.59+346.08
6. Ay 1626.27+463.49 1751.88+271.77 1642.70+469.50
Karbonhidrat Bazal 161.68+48.53 160.48+57.24 194.50+£57.81
9 3. Ay 157.33+47.10 165.20+51.87 199.73+64.21
6. Ay 169.96+73.73 182.76+45.66 198.63+71.67
Protein (g) Bazal 56.12+3.38 55.26+4.90 64.52+8.51
3. Ay 51.10+2.48 80.84+05.67 63.08+3.42
6. Ay 61.30+2.93 59.12+13.72 65.92+19.99
Yag (g) Bazal 76.36+25.82 73.02+£15.40 88.45+30.05
3. Ay 67.53+£23.74 74.52+22.82 88.27+27.64
6. Ay 71.05+21.85 85.71£18.57 78.70+32.66
DYA () Bazal 25.93%9.40 27.57+8.71 26.83+8.54
3. Ay 26.65%11.00 26.00+10.86 25.71£7.74
6. Ay 23.77£3.17 29.42+11.02 26.01+8.63
Kolesterol (mg)  Bazal 287.21+212.71 215.83+142.49 397.03+£205.71
3. Ay 233.28+174.18 205.32+98.14 369.82+187.77
6. Ay 263.20+144.53 259.67+245.22 300.81+159.21
Omega-3 (9) Bazal 2.48+1.92 1.96+1.47 2.99+3.41
3. Ay 1.86+1.37 2.22+1.89 2.30+1.76
6. Ay 2.16+1.83 1.88+1.53 1.86+1.07
Omega-6 (g) Bazal 17.26+8.95 18.22+8.08 18.73+8.51
3. Ay 16.18+10.00 20.05+8.67 18.73+8.51
6. Ay 16.01+7.67 21.02+11.36 15.95+8.44
CDYA (9) Bazal 20.07+7.83 22.97+7.72 20.4416.77
3. Ay 19.26+8.26 22.29+7.69 22.42+10.01
6. Ay 23.1845.73 22.86+9.89 17.86+9.66
TDYA (g) Bazal 19.01+5.60 24.17+5.63 22.16+7.61
3. Ay 22.16+12.67 22.08+6.03 21.55+8.91
6. Ay 22.78+3.20 25.60+8.16 23.82+10.00
Lif () Bazal 15.27+4.49 14.91+4.14 13.85+4.99
3. Ay 16.35%5.52 15.88+3.74 15.63+6.66
6. Ay 17.31+£10.93 17.04+3.94 15.40+7.31

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, Anova; Post-Hoc Test Tukey HSD;*p<0,
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4.12. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yas Gruplarina Gore Mikro

Besin Ogesi Almlarinin Degerlendirilmesi

Cizelge 4.12°de hastalarin bazal, 3. ay ve 6. ayda yas gruplarina gére mikro besin
Ogelerinin alimlar1 gosterilmektedir. 2-5 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6.
aydaki C vitamini alimlarinm Ort+SD degerleri sirastyla 139.22+63.80 mg, 115.61+74.78
mg, 116.28+112.49 mg’dir. 6-11 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki
C vitamini alimlarmm OrtxSD degerleri sirasiyla 96.11+30.31mg, 129.37+38.77 mg,
116.90+43.97 mg’dir. 12-18 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki C
vitamini alimlarinin Ort£SD degerleri ise sirasiyla 78.16+£52.56 mg, 104.51+61.13 mg,
106.12+55.97 mg’dur.

2-5 yas arahigindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki ¢inko alimlarinin
Ort£SD degerleri sirasiyla 10.05+£3.13 mg, 8.42+2.37 mg, 8.62+2.55 mg’dir. 6-11 yas
araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki ¢inko alimlarinin Ort+SD degerleri
sirastyla 8.02+3.24 mg, 7.69%£3.21 mg, 9.60+2.69 mg oldugu saptandi. 12-18 yas
araligindaki hastalarin bazalda 8.40+3.47 mg, 3. ayda 8.38+3.32 mg ve 6. aydaki ¢inko
alim1 8.71+3.22 mg’dir

Calismadaki hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin  selenyum alimlarina
bakildiginda 2-5 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki selenyum
alimlarmin Ort£SD degerleri sirastyla 16.55£12.03 mcg, 12.41+12.23 mcg, 28.70£29.09
mcg oldugu saptandi. 6-11 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki
selenyum alimlarinin Ort£SD degerleri sirasiyla 17.72+16.13 mcg, 19.15+17.56 mcg,
16.04+16.43 mcg’dir. 12-18 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki
selenyum alimlarinim OrtxSD degerleri ise sirasiyla 23.16+£22.18 mcg, 22.93+20.74 mcg,
24.22+16.90 mcg oldugu saptand:.

Hepatik tutulumlu GDH’li 2-5 yas araligindaki hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6.
aydaki B12 vitamini alimlarimin Ort+SD degerleri sirasiyla 274.62+151.77 mcg,
294.75+149.06 mcg, 287.75+175.90 mcg oldugu goriildi. 6-11 yas arahigindaki
hastalarin bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki B12 vitamini alimlarinin OrtxSD degerleri
sirastyla 277.07+£98.33 mcg, 303.07+162.26 mcg, 248.60+73.63 mcg’dir. 12-18 yas
arahigindaki hastalarm bazalda, 3. ayda ve 6. aydaki B12 vitamini alimlarinin OrtxSD
degerleri ise sirasiyla 242.66+£89.58 mcg, 253.51+184.34 mcg, 281.55+157.28 mcg’dir.
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Cizelge 4.12. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yas Gruplarina Gore

Mikro Besin Ogesi Ahmlar

2-5 Yas (n=8) 6-12 Yas (n=14) 13-18 Yas
(n=18)
Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD
A Vitamini Bazal  1365.51+780.60 932.60+652.61 1272.00+1211.60
(mcg) 3. Ay 032.78+812.46  882.96+420.35 1114.42+640.00
6. Ay 781.90+572.82  2255.10+3864.99 1054.12+528.52
E Vitamini Bazal  16.45%6.27 19.90+6.23 16.21+7.69
(mg) 3. Ay 16.85+8.70 19.86+8.28 19.12+7.62
6. Ay 22.66+6.55 20.46+9.33 15.5+9.19
C Vitamini Bazal  139.22+63.80 96.11+30.31 78.16+£52.56
(mg) 3. Ay 115.61+74.78 129.37+38.77 104.51+61.13
6. Ay 116.284112.49  116.90+43.97 106.12+55.97
Niasin (mg) Bazal 14.20+4.55 10.27+4.40 10.95+5.67
3. Ay 11.87+£3.51 10.11+3.80 11.83+6.23
6. Ay 10.25+3.66 15.65+6.22 11.97+5.01
Tiamin (mg) Bazal  1.03+0.88 0.62+0.25 0.88+0.49
3. Ay 1.23+1.03 0.65+0.17 0.89+0.53
6. Ay 1.28+0.85 0.84+0.29 1.05+0.85
Pridoksin Bazal  1.48+0.44 1.09+0.51 16.55+65.10
(mg) 3. Ay 1.33+0.25 1.32+0.61 16.58+65.11
6. Ay 1.95+0.75 1.37+0.47 52.31+£148.53
B12 Vitamini  Bazal  274.62+151.77  277.07+98.33 242.66+89.58
(mcg) 3. Ay 294.75+149.06  303.07+162.26 253.51+184.34
6. Ay 287.75+x175.90  248.60+73.63 281.55+157.28
Cinko (mg) Bazal  10.05+3.13 8.02+3.24 8.40+3.47
3. Ay 8.42+2.37 7.69+3.21 8.38+3.32
6. Ay 8.62+2.55 9.60+2.69 8.71+3.22
Folat (mg) Bazal  222.56+84.30 241.55+132.33 305.47+421.73
3. Ay 222.15+81.85 214.42+56.05 211.32+87.90
6. Ay 201.66+128.33  256.77+114.16 226.72+81.03
Selenyum Bazal  16.55+12.03 17.72+£16.13 23.16£22.18
(mcg) 3. Ay 12.41+£12.23 19.15+17.56 22.93+20.74
6. Ay 28.70£29.09 16.04+16.43 24.22+16.90

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, *Student t-test, p<0.05

4.13 Bazala Géore 6. Ayda Dil Skoru Azalan ve Dii Skoru Artan Hastalarin, Bazal
ve 6. Aydaki Biyokimyasal Parametrelerin Karsilastirilmasi

Diyet inflamatuvar indeks skorunu disiirmeyi hedefleyen diyet egitimi

sonrasinda, DIl skoru artan ve azalan hastalarin, bazal ve 6. aydaki biyokimyasal

parametreleri Cizelge 4.13de gosterilmektedir. Bazala gore DIl skoru azalan hastalarm,
bazaldaki AST duzeylerinin Ort+SD degeri 148.11+144.05 mg/dL iken 6. aydaki Ort+SD
degeri 123.90+134.75 mg/dL bulunmustur. Bazal ve 6. ay 6l¢limlerinde AST dlzeyinin

normal aralikta olmadig1 fakat DIl skoru azalan hastalarda ortalama AST diizeyinde diisiis
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oldugu saptand1. Ancak istatistiksel olarak anlaml1 bulunmadi (p>0.05). Bazala gére DIl
skoru artan hastalarin ise bazaldaki AST diizeyinin OrtxSD degeri 125.21+108.79 mg/dL
iken 6. Ayda 155.07+150.97 mg/dL oldugu bulundu. DIi skoru artan hastalarm ortalama
AST dizeyinde de artis oldugu saptandi. Benzer sekilde bazal ve 6. ay arasindaki artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0.05). Hepatik tutulumlu GDH’1i hastalarin
ALT diizeylerine bakildiginda DIl skoru azalan hastalarin bazaldaki ALT diizeyinin
OrtxSD degeri 119.47+91.39 mg/dL iken 6. aydaki OrtxSD degeri 105.30+91.53
mg/dL’idi. Bazalda ve 6. ay Olgumlerinde ALT duzeyinin normal araligin Uzerinde
olmasina ragmen DII skoru azalan hastalarda ortalama ALT dizeyinde diisiis oldugu
saptandi. DIl skoru artan hastalarda ise bazaldaki ALT diizeyinin Ort+SD degerinin
114.47+100.94 mg/dL iken 6. aydaki 6l¢limii 151.99+145.65 mg/dL oldugu bulundu. DIl
skoru artan hastalarm ortalama ALT diizeyinde de artis oldugu saptand1. DI skoru artan
ve azalan hastalarin, bazal ve 6. aydaki ALT dlizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farklilik bulunmamustir (p>0.05).

Hepatik tutulumlu GDH’li hastalarm TG diizeylerine bakildiginda DIl skoru
azalan hastalari bazaldaki TG dizeyinin Ort£SD degeri 452.88+503.34 mg/dL iken 6.
aydaki Ort£SD degeri 273.30£276.50 mg/dL bulundu. Bazalda ve 6. ay dlctiimlerinde TG
diizeyinin normal aralikta olmadig1 fakat DII skoru azalan hastalarin ortalama TG
diizeyinde diisiis oldugu saptand1. DIl skoru artan hastalarda ise bazaldaki TG diizeyinin
Ort£SD degerinin 211.95+153.06 mg/dL iken 6. aydaki duzeyi 283.30+263.64 mg/dL
oldugu goriildii. DII skoru artan hastalarda ortalama TG diizeyinde de artis oldugu
saptand1. DIl skoru azalan ve artan hastalarin, bazal ve 6. aydaki TG diizeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05).

Hepatik tutulumlu GDH’li hastalarm TK (total kolesterol) duzeylerine
bakildiginda Dil skoru azalan hastalarin bazaldaki TK diizeyinin Ort+SD degeri
243.47+117.42 mg/dL iken 6. aydaki OrtxSD degeri 202.56£61.23 mg/dL’dir. Bazalda
ve 6. ay Olclimlerinde TK diizeyinin normal aralikta olmadig1 fakat DIl skoru azalan
hastalarda ortalama TK dlzeyindeki diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.043). DIii skoru artan hastalarda ise bazaldaki TK dizeyinin OrtxSD degeri
184.47+58.53 mg/dL iken 6. aydaki degerinin 184.58+50.66 mg/dL oldugu goriildii. DIl
skoru artan ve azalan hastalarm, bazal ve 6. aydaki TK diizeyindeki diisiis istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).
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Cizelge 4.13 DIl Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Biyokimyasal Parametrelerin Karsilagtirilmasi

Biyokimyasal Referans Grup | Grup Il
parametreler Arahgi ( DIi Skoru Azalan ) ( DIi Skoru Artan)

(n=17) (n=23) P! P?

Bazal 6. Ay Bazal 6. Ay

AST (U/L) 0-40 148.11+144.05 123.90+134.75 125.21+108.79 155.07£150.97 0.570 0.504
ALT (U/L) 8-39 119.47+91.39 105.30+£91.53 114.47+£100.94 151.99+145.65 0.873 0.253
HDL (mg/dL) <40 41.35+14.36 46.57+£13.20 41.60+13.49 45.52+12.52 0.954 0.799
LDL (mg/dL) <110 126.98+41.96 120.16+37.64 187.59+406.93 105.49+45.73 0.546 0.287
TK (mg/dL) <170 243.47+117.42 202.56+61.23 184.47+58.53 184.58+50.66 0.043" 0.316
TG (mg/dL) <75 452.88+503.34 273.30+276.50 211.95+£153.06 283.30+263.64 0.360 0.908
Urik asit (mg/dL) 2.6-8 5.03+2.26 4.73+1.60 7.72+12.98 4.40+1.00 0.425 0.427
GGT (U/L) 6-26 59.64+51.92 47.76x42.13 73.86+68.77 61.91+55.74 0.479 0.386

P1<0.Grup | bazal ve 6. Ay iliskisi, P><0.05 Grup Il bazal ve 6. Ay iliskisi, Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon,*p<0.05, Wilcoxon test
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4.14 DIl Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Antropometrik Olciimlerinin

Karsilastirilmasi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin DIl skoru artan ve azalan
hastalarm agirhk (kg), boy (cm) ve BKi (kg/m?) SDS olgiimleri Cizelge 4.15te
gosterilmektedir. Dil skoru azalan hastalarda bazaldaki agirhik (kg) SDS’si Ort=SD
degerinin 0.64+2.03 oldugu saptandi. 6. aydaki agirlik (kg) SDS 6l¢iimii 0.58+1.47°dir. 6
ay igerisinde agirlik(kg) SDS’lerinde azalma oldugu saptandi. DII skoru artan grupta,
bazaldaki ve 6. aydaki agirlik (kg) SDS’leri sirastyla 0.57£1.91 ve 0.62+1.64 oldugu
bulundu. Bu grupta 6 ay igerisinde agirlik (kg) SDS’lerinde artis oldugu tespit edilmistir.
Gruplar1 arasinda bu agidan anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05).

DIl skoru azalan hastalarmn bazaldaki boy uzunlugu (cm) Ort+SD -1.42+3.20 SDS
oldugu saptandi. 6. aydaki boy uzunlugu (cm) SDS 6lglimi -1.80+1.92°dir. 6 ay igerisinde
boy uzunlugu (cm) SDS’lerinde artis oldugu saptandi. DII skoru artan hastalarin
bazaldaki ve 6. Aydaki boy uzunlugu (cm) SDS’leri sirastyla -1.63+£1.89 ve -1.17+1.77
oldugu goriilmiistiir. Bu grupta 6 ay igerisinde boy uzunlugu (cm) SDS’lerinde artis
oldugu tespit edilirken, bu farkliligm istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmistir
(p>0.05). DII skoru artan ve azalan hastalarm, bazal ve 6. ayda boy uzunluklarmm

(cm)normalden daha kisa oldugu saptanda.

DIl skoru azalan hastalarin bazaldaki BKI (kg/m?) Ort+SD degeri 0.47+1.06 SDS
oldugu saptandi. 6. aydaki BKI (kg/m?) SDS ol¢iimii 0.58+1.17°dir. 6 ay icerisinde BKI
(kg/m?) SDS’lerinde artis oldugunu gdstermektedir. DIl skoru artan hastalarm bazaldaki
ve 6. aydaki BKi (kg/m?) SDS’leri Ort+SD degeri sirasiyla 0.42+1.30 ve 1.06+5.26
oldugu bulundu. Bu grupta 6 ay icerisinde BKI (kg/m?) SDS’lerinde artis oldugu tespit
edilirken istatistiksel olarak anlamli bulunmamaktadir (p>0.05).

Cizelge 4.14 DIl Skoru Artan ve Azalan Hastalarda Antropometrik Olgiimlerin
Karsilastirilmasi

Antropometrik Grup | Grup Il
Olgiimler (Dii Skoru Azalan) (Dii Skoru Artan) p' p?
(n=17) (n=23)
Bazal 6. Ay Bazal 6. Ay
Oort+SD Oort+SD Oort+SD Oort+SD
Agirhk (kg) SDS 0.64+2.03 0.58+1.47  0.57+1.91 0.62+1.64 0.801 0.816
Boy (cm) SDS -1.42+3.20  -1.80+1.92 -1.63+1.89 -1.17+1.77 0.293 0.299

BKi (kg/m’) SDS  0.47+1.06 0.58+1.17 0.42+1.30 1.06%5.26 0.275 0.261

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, BKI: Viicut Kiitle Indeksi, *p<0.05, Wilcoxon testi. P*:Grup | bazal ve 6. Ay
karsilastirilmasi, P?: Grup | bazal ve 6. Ay karsilastirilmas:
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4.15 DII Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Ay BIA Olciimlerinin

Karsilastirilmasi

Calismaya katilan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin DIl skoru artan ve azalan
gruptaki hastalarin bazal ve 6. ayda alman BIA 6lciimlerinin Ort=SD degerleri Cizelge
4.16’da gosterilmektedir. DIl skoru azalan gruptaki hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin
bazalda viicut yag kiitlelerinin Ort£SD degeri 9.98+11.12 kg iken 6. ayda 7.38+5.24 kg
oldugu saptand1. Aralarida anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0.05). DII skoru artan
hastalarin ise bazalda viicut yag kiitlesinin OrtxSD degeri 7.12+6.27 kg iken 6. ayda
7.88+7.52 kg’dir. DII skoru azalan grubun viicut yag kiitlesinin Ort+SD degeri bazala
gore 6. ayda daha diisiik oldugu tespit edilmesine karsin aralarinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0.05).

Antiinflamatuvar gruptaki hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin bazalda viicut yag
oranlarmin Ort£SD degeri 23.04+7.74 iken 6. ayda 20.24+6.41 oldugu saptandi.
Aralarinda anlamli istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).
DIl skoru artan grubun ise bazalda viicut yag kiitlesinin Ort+SD degeri 21.06+8.12 kg
iken 6. ayda 20.26+10.57 kg’dir. DI skoru artan ve azalan gruplarda viicut yag orani
Ort£SD degerinin bazala goére 6. ayda daha diisiik oldugu saptanmasma ragmen

aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamstir (p>0.05).

DIl skoru azalan gruptaki hepatik tutulumlu GDH’li hastalarin bazalda yagsiz kas
kutlesi Ort£SD degeri 26.20+15.29 kg iken 6. ayda 27.48+14.47 kg oldugu saptandi.
Aralarinda anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0.05). DII skoru artan grupta ise bazalda
yagsiz kas kiitlesi Ort+SD degeri 23.59+12.30 kg iken 6. ayda 24.10+11.18 kg dir. Dil
skoru artan ve azalan gruplarda yagsiz kas kiitlesi OrtxSD degerinin bazala gore 6. ayda

artig oldugu tespit edilmistir. Aralarinda anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0.05).

DIi skoru azalan hepatik tutulumlu GDH’li hastalarm bazalda bel/kal¢a oranmin
OrtxSD degeri 1.14+0.66 cm iken 6. ayda 1.00+0.10 cm oldugu saptandi. Aralarinda
anlaml1 bir fark bulunmamaktadir (p>0.05). DII skoru artan grupta ise bazalda bel/kalca
oran1 Ort+SD degeri 0.95+0.12 kg iken 6. ayda 1.02+0.20 kg’dir. Dil skoru azalan grupta,
bel/kalga oraninda bazala gore 6. ayda azalma oldugu tespit edilmistir. DII skoru artan
grupta ise bel/kal¢a oraninda bazala gére 6. ayda artis oldugu saptandi. Aralarinda anlaml
bir fark bulunmamaktadir (p>0.05).
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Cizelge 4.15 Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Ay BiA Ol¢iimlerinin
Karsilastirilmasi

BiA Olciimleri Grup | Grup |1
(DI Skoru Azalan) (DII Skoru Artan)
(n=17) (n=21) P! P?
Bazal 6. Ay Bazal 6. Ay
X+SD X+ SD X+ SD X+ SD
Viicut yag 0.98+11.12 7.3815.24 7.12+6.27 7.88+7.52 0.373 0.364
kutlesi (kg)

Viicut yag oram  23.04+7.74  20.24+6.41 21.06+8.12 20.26+10.57 0.832 0.050
(%0)

Yagsiz kas 26.20£15.29 27.48+14.47 23.59+12.30 24.10+11.18 0.115 0.770
kutlesi (kg)

Bel/kal¢a oram  1.14+0.66 1.00£0.10 0.95+0.12 1.02+0.20 0.674 0.620
(cm)

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, *p<0.05, Wilcoxon testi

4.16 Dil Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Mikro Besin Ogeleri

Tiiketim Durumlarinin Karsilastirilmasi

Arastirmaya katilan hepatik tutulumlu GDH tanili olgularm DII skor artan ve
azalan gruplara gore bazal ve 6. ayda makro besin 6geleri alimlar1 Cizelge 4.17°de
gosterilmektedir. DII skoru azalan grupta bazalda enerji alimi Ort+SD degeri
1647.44+246.51 kcal/gun iken 6. ayda 1857.69+280.87 kcal/giin’diir. Enerji alimlarmin
bu grupta artt1i1 saptandi. DIl skoru artan grupta ise enerji alimlarmimn Ort+SD degeri,
bazalda 1626.87+373.73 kcal/gun iken 6. ayda 1544.53+432.2 kcal/gin oldugu ve enerji
alimlarmin azaldig1 saptandi. DII skoru azalan grupta bazalda toplam yag alim1 Ort=SD
degeri bazalda 79.63+24.52 gr/gun iken 6. ayda 77.82+22.25 gr/giin’diir. Toplam yag
alimmm bu grupta azaldig: saptandi. DIl skoru artan grupta ise toplam yag alimlarinin
Ort£SD degeri, bazalda 81.36+24.52 gr/giin iken 6. ayda 82.07+£31.64 gr/glin oldugu ve
toplam yag aliminda bu grupta artis oldugu saptandi. DIl skoru azalan grupta bazalda
doymus yag alimi OrtxSD degeri bazalda 25.34+7.79 gr/giin iken 6. ayda 23.74+7.36
gr/gun diir. Doymus yag aliminmn bu grupta azaldig1 saptand1. DII skoru artan grupta ise
doymus alimlarmm Ort£SD degeri bazalda 28.06+9.08 gr/gln iken 6. ayda 27.50+10.00
gr/giin oldugu ve doymus yag alimlarmnin arttig1 saptandi. DIl skoru azalan grupta bazalda
lif alim1 Ort£SD degeri bazalda 15.19+3.63 gr/gin iken 6. ayda 19.71+8.01 gr/gun’tir.
Lif aliminin bu grupta arttig1 saptandi. DIl skoru artan grupta ise lif alimlarinmn Ort+SD
degeri bazalda 14.00£5.13 gr/gun iken 6. ayda 13.87+5.30 gr/gln oldugu ve lif aliminda

bu grupta azalma oldugu saptandi.
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Cizelge 4.16 Dil Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Mikro Besin
Ogeleri Tiiketim Durumlarinin Karsilastirnlmasi

Makro Besin Grup | Grup Il
Alimu (DI Skoru Azalan) (DIl Skoru Artan)
Bazal 6. Ay Bazal 6. Ay
Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD
Enerji (kcal) 1647.44+246.51 1857.69+280.87 1626.87+373.73 1544.53+432.26
Yag (g /giin) 79.63+24.52 77.82+22.25 81.36+24.52 82.07+31.64

Protein (g /gtin)  60.21+21.52 69.84+16.80 59.14+16.40 57.28+18.15

KH (g /guin) 171.4+61.16 179.49+67.81  182.30452.20  197.96+57.54
DY(g /gtin) 25.34%7.79 23.74+7.36 28.06+9.08 27.50+10.00
CDYA (g/guin) 21.90+7.31 23.36+9.23 20.77+7.32 25.69+9.96
TDYA (g/gtin) 21.82+6.64 23.55+6.49 22.53+6.88 24.74%9.52
Kolesterol 307.74+154.84  307.11+246.66 314.53+231.64 258.03+131.01
(mg/gtin)

Lif (g /guin) 15.19+3.63 19.71+8.01 14.00+5.13 13.87+5.30

Ort: Ortalama, SD:Standart Deviasyon, CDYA: Coklu Doymamus Yag Asidi, TDYA: Tekli Doymamis Yag
Asidi, KH: Karbonhidrat, DY:Doymus Yag,*p<0.05, Independent Samples t-testi

4.17 Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Mikro Besin Ogeleri

Tiiketim Durumlarinin Karsilastirilmasi

Arastirmaya katilan hepatik tutulumlu GDH tanili olgularm DIi skoru artan ve azalan
hasta gruplarina gore bazal ve 6. ayda mikro besin 6geleri alimlar1 Cizelge 4.18’de
gosterilmektedir. DIl skoru azalan grupta bazalda C vitamini alimi Ort+SD degeri
90.32+46.83 mg/giin iken 6. ayda 129.43+79.91 mg/gun’dilr. C vitamini alimlarinm bu
grupta arttig1 saptandi. DII skoru artan grupta ise C vitamini alimlarinm Ort+SD degeri
bazalda 79+47.12 mg/giin iken 6. ayda 98.99+50.84 mg/gln oldugu ve C vitamini
alimlarmm bu grupta da artt1g1 fakat alimlarin diger gruba gore daha az oldugu saptandi.
DII skoru azalan grupta bazalda E vitamini alimi Ort+SD degeri 17.59+6.04 mg/giin iken
6. ayda 21.31+9.61 mg/gun’dir. E vitamini alimlarmin bu grupta arttig1 saptandi. DIl
skoru artan grupta ise E vitamini alimlarmin Ort+SD degeri bazalda 17.50+7.75 mg/gin
iken 6. ayda 16.72+8.36 mg/gun oldugu ve E vitamini alimlarinin bu grupta azaldigi

saptand1. DIl skoru azalan grupta bazalda selenyum alimi Ort+SD degeri 21.96+16.94 g
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/gun iken 6. ayda 27.80+22.63 pg /gun’diir. Selenyum alimlarinin bu grupta arttigi
saptandi. DIl skoru artan grupta ise selenyum alimlarinm Ort+SD degeri bazalda
17.18+20.27 pg /gun iken 6. ayda 14.74+11.91 pg /gin oldugu ve selenyum alimlarinin
bu grupta azaldig1 saptandi. DIl skoru azalan grupta bazalda omega-3 alimi Ort+SD
degeri 3.21+3.50 g/gln iken 6. ayda 2.06£1.71 g/giin’diir. Omega-3 alimlarmin bu grupta
artt1i1 saptand1. DII skoru artan grupta ise omega-3 almlarinm Ort+SD degeri bazalda
2.03£1.39 g/giin iken 6. ayda 1.83+0.96 g/gun oldugu ve omega-3 alimlarinin bu grupta
azaldig1 saptandi. DII skoru azalan grupta bazalda omega-6 almi Ort+SD degeri
18.36%7.30 g/giin iken 6. ayda 19.24+10.01 g/giin’diir. Omega-6 alimlarinin bu grupta
arttig1 saptandi. DII skoru artan grupta ise omega-6 alimlarinm Ort+SD degeri bazalda
18.10£9.03 g/giin iken 6. ayda 16.62+9.06 g/gin oldugu ve omega-6 alimlarinin bu grupta

azaldig1 saptandi.

Cizelge 4.17 Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Mikro Besin
Ogeleri Tiiketim Durumlarinin Karsilastirilmasi

p Grup |l . Grup 11
Mikro Besin Alimi (DII Skoru Azalan) (DII Skoru Artan)
Bazal 6. Ay Bazal 6. Ay

Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD Ort+ SD
A vitamini (ug /gin) 0.96+0.34 1.12+0.75 0.89+0.64 0.95+0.67
C vitamini (mg/giin) 90.32+46.83 129.43+79.91  79+47.12 98.99+50.84
E vitamini (mg/gin) 17.59+6.04 21.31+9.61 17.50£7.75 16.72+8.36
Ginko (mg/gin) 7.47£2.79 9.12+2.70 9.43+3.50 9.02+3.06
Folik asit (ug /giin) 302.21+375.51 278.94+129.49 218.21+106.46 197.69+60.29
Selenyum (pg /guin) 21.96+16.94  27.80+22.63  17.18+20.27  14.74+1191
Magnezyum (mg/gin)  210.74+46.98  229.98+78.99  204.97+60.22  198.54+61.50
Tiamin (mg/gun) 0.73+0.34 1.12+0.75 0.89+0.64 0.95+0.67
Riboflavin (mg/gtn) 1.32+0.66 2.32+0.98 1.26+0.05 1.32+1.02
Niasin (mg/giin) 1.67+0.85 1.95+0.84 1.43+0.45 3.241.13
Omega-3 (g/guin) 3.21+3.50 2.06+1.71 2.03+1.39 1.83+0.96
Omega-6 (g/glin) 18.36+7.30 19.24+10.01 18.10+9.03 16.62+9.06
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5.TARTISMA

Glikojen depo hastaligi genetik gecisli bir karbonhidrat metabolizma
bozuklugudur. Metabolize edilemeyen glikoz ¢ogunlukla karaciger olmak iizere bobrek
ve kasta birikmesiyle sonuglanmaktadir (3). Hepatik tutulumlu GDH, glikojen
metabolizmasini diizenleyen enzimlerdeki anormalliklerin neden oldugu nadir gorilen
kalitsal metabolizma hastah@idir (84). DIi yetiskinlerde ve cocuklarda diyeti
proinflamatuvar ya da antiinflamatuvar beslenme olarak degerlendirilebilecegi, gesitli
calismalarla kanitlamis, inflamasyonla iligkili 6nemli biyomarkirlarin spesifik besin
turlerinin etkisini saptamada yol g0sterici olabilecek bir indeks olabilecegi ileri

striilmektedir (8).

Bu bélumde, hepatik tutulumlu GDH’li hastalarda DIl ile karaciger enzimleri
arasindaki iliski degerlendirilmekte ve calismadan elde edilen veriler baslhklar altinda
tartisilmaktadir. Arastirma, Eylil 2022- Mayis 2023 tarihlerinde Cukurova Universitesi
Balcali Hastanesi Cocuk Beslenme ve Metabolizma Poliklinigi’nde takipli 2-18 yas
arasinda 18’1 erkek, 22’si kadin olmak tizere 40 goniillii hepatik tutulumlu GDH’li hasta
ile yapilmistir. Bu ¢alisma hepatik tutulumlu GDH’li ¢ocuklar ve ergenler arasinda diyet

inflamatuvar indeksin kullanimi arastirarak degerlendiren ilk ¢alismadir.

5.1. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarmin Sosyodemografik

Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Yapilan bir aragtirmada, 13’1 kadin (%54.1). 11°1 erkek (%45.9) olmak iizere 24
GDH’li hasta ¢alismaya dahil edilmis ve hastalarin ortanca yast 11.9 yil bulunmustur
(85). Bizim ¢alismamiza, %55.0" erkekler ve %45.0"1 kadinlar olmak tizere 40 hepatik
tutulumlu GDH’li hasta dahil edildi. Arastrmamiza katilan hastalarin yas ortalamasi
9.91+2.7 yildir.

Kronik hastalig1 olan ¢ocuklar genellikle diisiik benlik saygisina sahip olup okul
isleyisinde sorunlar ve ders dis1 etkinliklere katilmada giigliikler yasayabilmektedir (86).
Ayrica kronik hastalig1 olan ¢ocuklarin okul basarisi ve derslere katilimi, hastanede yatis
siiresi ve sikligi, sik kontroller, tedavide kullanilan ilaglarin yan etkisi ve hastaligin eslik
ettigi semptomlar gibi nedenlerle kesintiye ugramaktadir (87). Yas ortalamast 13.5 yil
olan 37 GDH’li hastada yapilan bir ¢aligmada %56.7’sinin normal, %43.3 niin ise 6zel
egitim gordiigi bildirilmistir (17). Bizim ¢alismamizda hastalarin, %2.0’min kres veya

anaokuluna gittigi, %16.0’mm ilkogretim seviyesinde, %9.0’min ortadgretim
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seviyesinde, %1.0’mm lise seviyesinde egitim aldigi, %1.0’nin ise 6zel egitim aldigi
saptand1. Daha ¢ok kétii metabolik kontrol ile takipli hastalarin 6zel egitim aldiklar1 veya

hi¢ egitim alamadig1 diigiiniilmektedir.

Hepatik tutulumlu GDH bilindigi {izere kalitsal bir karbonhidrat metabolizmasi
bozuklugudur. Onenli Mungan ve ark.’nin yaptig1 kalitsal metabolizma hastalarinda
genetik gecis ile goriilme sikhigmin degerlendirildigi bir ¢aligmada, tum olgular g6z
oniine alindiginda en sik saptanan ilk 3 klinik taninin glikojen depo hastaliklar1 oldugu
goriilmiistiir (88). Calismamizdaki hepatik tutulumlu GDH’1i katilimcilarin %72.5'inin
ebeveynleri arasinda akrabalik iliskisi bulundugu tespit edilirken, %27.5'inde akrabalik
iliskisi olmadig1 saptandi (Cizelge 4.1). Calismaya katilan hastalarin %72.5’inde aile
Oyklsu oldugu saptandi. GDH’li 49 hasta ile yapilan baska bir ¢alismada da bu oran,
%93.8 gibi yiiksek oranda akrabalik iliskisi oldugu seklinde vurgulanmistir (89). Yapilan
bir diger calismada; 30 GDH tip I tanili hastanin 22’sinde (%73.3) akraba evliligi, 9 unda
(%30.0) ailede GDH tip I 6ykiisii tespit edilmistir (90). Baska bir ¢alismada, GDH tanili
hastalarin %86.7’sinde akraba evliligi, %38.5’inde ise ailede GDH oykiisii oldugu
bildirilmistir (91). Benzer sekilde Onenli Mungan’in (88) GDH’li 39 bireyle yiiriittiigii
calismasinda da ebeveynlerin %69.0°1 arasinda akrabalik iliskisi oldugunu ve hastalarin
%46.0’1 ailede GDH o6ykiisti bulundugunu bildirmistir. Glikojen depo hastaligina sahip
hastalarin ebeveynleri arasinda akraba evliliginin yaygimn goriilmesi, akraba evliliklerinin
hastaligin goriilme siklig1 iizerindeki 6nemini acik¢a ortaya koymaktadir. Ulkemizde
yaygin olarak goriilen akraba evliliklerinin diger kalitsal hastaliklar gibi GDH goriilme

sikligini artiracagmi diisiindiirmektedir.

5.2. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimn Klinik Ozelliklerinin

Degerlendirilmesi

Glikojen depo hastaliklarmin siklig1 net olarak bilinmese de genel sikliginin
1/20.000-1/40.000 oldugu tahmin edilmekte ve GDH tip I i¢in 1/100.000 oldugu
bildirilmektedir (17). Literatiirde GDH’nin 15’ten fazla tiirii bulunmaktadir. Hepatik
tutulumlu GDH’nin tip dagilimlar1 i¢in net bir oran bulunmamaktadir. Ancak %80.0’nini
tip 1, tip 111 ve tip IX’in olusturdugu rapor edilmistir (3). Hepatik tutulumlu GDH olan 13
hastada yapilan bir caligmada %46.1°1 tip 1. %15.37 tip Ib, %23.0°1 tip 111, %15.3°1 tip
IX oldugu goriilmistiir (92). Erigskin 1982 GDH hastasi ile yapilan bir diger ¢aligmada
%8.0"mm GDH tip la, %6.0'mm GDH tip Ib, %8.0'inin GDH tip I11, %7.0'inin GDH tip
VI ve %1.0'nm GDH tip IX hastalardan olustugu rapor edilmistir (93). Bizim
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calismamizdaki katilimcilarin %20.0'1 tip 1a, %27.5%1 tip 111, %10.0’1 tip VI, %35.0°1 tip
IX ve %7.5%1 tip XI oldugu saptandi (Cizelge 4.2). Benzer sekilde 249 GDH’li hastanin
katildig1 bir ¢aligmada; hastalarin %1.0°1tip 0, %70.0’1tip I, %9.0°1 tip 111, %0.4’1 tip IV,
%1.0’1tip VI, %9.0°1 tip IX, %0.8’1 tip XI ve %9.0°1 ise tanis1 tam konulamamis hastalar
yer almaktadir (94). Yapilan bir¢ok arastirmada, tipler arasinda homojen bir sayi
dagiliminin saglanamadigi gorilmektedir. nadir goriilen bir kalitsal olmasi nedeniyle

homojen bir dagilim saglamanin oldukga zor oldugu disiinilmektedir.

Klinik bulgular hastanin yasma ve hastalik siddetine gore degismektedir.
Hipoglisemi, laktik asidoz, hepatomegali, splenomegali, abdominal sislik en sik rastlanan
klinik bulgular arasindadir. Hepatik tutulumlu GDH'lerin ana sikayetleri alt tiplerde farkli
oranlarda gozlenebilmektedir. Bizim ¢alismamizdaki hastalarm, %47.5’inin hipoglisemi
yagsamadig1, %52.5’inin (%45.0°1 nadiren yasadigi, %7.5°1 siklikla) hipoglisemi yasadigi
saptandi. Benzer sekilde iilkemizde yapilan farkli bir calismada, GDH Tip I’li hastalarin
%70.6 hipoglisemi yasadig: tespit edilmistir (95). Calismaya katilan tiim hastalarmn
%90.0’1nda hepatomegali oldugu saptandi. Calismamiza katilan tip Ia (n=8) ve tip III
(n=11) hastalarmin tamaminda, tip VI (n=4) hastalarmm %350.0’inda, tip IX (n=14)
hastalarinin %93.0’1nda tip XI (n=3) hastalarinin ise %64.0’1nda hepatomegali oldugu
saptand1 (Cizelge 4.5). Bizim ¢alismamiza benzer sekilde, Eminoglu ve ark.’nin GDH
tipl hastalarindaki bir ¢alismasinda tani aninda hastalarin tiimiinde hepatomegali
saptandigini belirtmistir (90). 17 Cinli GDH’li iizerinde yapilan baska bir ¢alismada 15
hastada (%88.0) oraninda hepatomegali oldugu tespit edilmistir (96). Bir diger klinik
bulgu olan splenomegali galismamiza katilan tip Ia hastalarinin %25.0’inda, tip 1l
hastalarinin %63.0’iinde, tip IX hastalariin %21.0’mnda ve tip XI hastalarinin %33.0’1nda
oldugu, tip VI hastalarinda ise splenomegaliye rastlanmadig1 saptandi. Calismaya katilan

tiim hastalarin %32.5’inde splenomegali bulgusu saptandi.

Caligmamiza katilan tip la (n=8) hastalarinin %>50.0’inda, tip 11l (n=11)
hastalarinin %90.0’1nda, tip VI (n=4) hastalarinin %25.0’1nda, tip IX (n=14) hastalarinin
%43.0’1nda, tip XI (n=3) hastalarinin ise %33.0’inda hepatosteatoz oldugu saptandi.
Calismaya katilan tiim hastalarin %55.0’inda hepatosteatoz bulgusu vardi. GDH hastalar1
ile yapilan baska bir arastirmada karin ultrasonografisinde 49 hastanin hepsinde
hepatomegali, 23 hastada splenomegali bulgusu oldugu tespit edilmistir. GDH tip la i¢in
hastalarin %91.67'sinde hepatomegali veya hepatosplenomegali ile abdominal siskinlik

olduguna dair klinik bulgular tespit edilmistir. GDH tip Illa ve GDH tip 1Xa i¢in sadece
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2 (%4.0) hastada hepatomegali veya hepatosplenomegali ile birlikte abdominal sislik
mevcuttu (89). Tiirkdz’iin 10-18 yas aras1 Hepatik tutulumlu GDH’li 40 hasta ile yaptig1
bir calismada; GDH tip I hastalarinin %92.9’unda, tip III hastalarinin %90.0’inda, tip VI
hastalarmin %33.3linde, tip IX hastalarinin %70.0’mda ve tip XI hastalarinin ise
%50.0’1inda hepatomegali goriilmiistiir. Hepatosteatoz degerlendirildiginde GDH tip 0
hastalarinin %100.0’1nda, tip I hastalarinin %78.6’sinda, tip III hastalarinin %50.0’inda,
tip VI hastalarinin %66.7’sinde, tip IX’un %20.0’mmda ve tip XI’'in %50.0’mnda
gozlenmistir. GDH tip I hastalarmin %14.2’sinde, tip III hastalarinin %70.0’1nda ve tip
IX’un %10.0’inda hepatosplenomegali oldugu tespit edilmistir (97). Cocuklarin klinik
bulgular1 ve goriilme sikliklar1 yapilan diger c¢alismalarla benzerdir. Nitekim bu
hastalarda aglikta glikojen rezervin yoklugundan hipoglisemi yasanabilmektedir ve koti
metabolik kontrol sonucu glikojen etkili bir sekilde par¢alanmazsa bu hepatomegali ve

splenomegaliye yol acabilmektedir.

5.3.Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarimin Antropometrik Ol¢iimlerinin

Degerlendirilmesi

Bilindigi tizere biliyiime geriligi GDH'de sik goriilen bir Klinik bulgudur. GDH’1i
bireylerde karakteristik olarak hastalarda hipoglisemi, hiperlaktatemi, hiperiirisemi ve
hiperlipidemi gibi iligkili biyokimyasal anormallikler ile birlikte hepatomegali, blyime
geriligi ve pubertal gecikme vardir (98). Young ve ark. GDH’li 25 bireyle ile yaptigi bir
calismada hastalarm %40.0’nm BKI skoru normal (-1sd<...<l1sd), %20.0’1 fazla kilolu
(1sd<...<2sd) ve %40.0’min obez (>2sd) oldugu bulunmustur. (99). Benzer sekilde
kontrol grubu ile hepatik tutulumlu GDH’li 25 hastada yapilan bir diger ¢calismada yasa
gore BKI Z skoru icin hastalarda ortalama Z skor degeri 1.84 SDS (fazla kilolu) olarak
bulunmus ve kontrol grubundaki hastalara gére GDH’li hastalarda daha ylksek SDS
degeri oldugu vurgulanmistir (100). GDH’li 12 ¢ocuktan 9’unun (%75.0) fazla kilolu
veya obez oldugu bulunmustur (101). Aksine bizim ¢alismamizdaki GDH’li hastalarin
BKI Z skor OrtxSD degerleri normal araliklarda oldugu saptandi. Caligmamizda bu
degerler bazalda 0.22+1.21, 3. ayda 0.32+1.14 ve 6. ayda 0.26+£1.30 SDS’idi
(Cizelged.3). Yapilan bagka bir calismada 3 GDH tipinde (la/b, 111, IX) ayr1 ayr1 bakilan
BKI ortalamalarmin tip Ia/b’de 28.4 (n=8), tip III’te 28.2 (n=12) ve tip IX de 24.5 olarak
bulunmustur. Bu calismayla ortak yonleri olan bir diger GDH tip | ile ilgili Avrupa
calismasinda, 25 yasin altindaki GDH tip Ia hastalarinin yaklasik %33'i ve GDH tip Ib

hastalarinin %20.01 BKI skoru 90. persentilin Gzerinde géstermekte olup, ilging bir
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sekilde en yiiksek prevalans 2-5 yas arasindaki geng¢ hastalarda gozlenmistir (102).
Hepatik tutulumlu GDH'li 25 hasta ve 25 saglikli kontrol grubu ile yapilan bir diger
calisgmada boy uzunlugunun GDH’li hastalarda (medyan = 1.43 m) kontrollere (medyan
= 1.54 m) gore anlaml olarak daha kisa tespit edilmistir (103). Bizim ¢alismamizda
hastalarm bazaldaki boy uzunlugu (cm) Z skor degeri -1.55+2.50 SDS, 3. ayda -1.45+2.08
SDS ve 6. ayda -1.45+1.84 SDS oldugu saptand: (Cizelge 4.3). Genel olarak hastalarin
boy uzunlugu kisa bulundu. Benzer sekilde GDH tip la, tip 1l ve tip IX hastalarinda
yapilan bir ¢alismada ti¢ gruptaki hastalarin ortalama boy uzunluklar1 (cm) sirasiyla
—3.20+0.91 SDS, —2.29+0.64 SDS ve —1.69+1.80 SDS oldugu bulunmustur. GDH tip la
grubunda diger gruplara gore anlamli bir sekilde gelisme geriligi gostermistir. GDH tip
III hastalarinda yasa gore boy Z skoru —2.28 SDS olup normalden kisa oldugu
bulunmustur (104). 17 Cinli GDH’li bireylerde yapilan bir diger ¢alismada fizik
muayenede 7 hastada (%41.0) boy kisalig1 oldugu tespit edilmistir (96). Yaslar1 6-4
arasinda olan 20 glikojenozlu hastadan olusan Kkesitsel bir c¢alismada, glikojenoz
siniflamasina gore iki alt gruba ayrilan (tip Ia=11 ve tip Ib=5), hastalarin 4/10'unda boy
kisalig1 saptanmistir (105). Calismamizdaki hepatik tutulumlu GDH hastalarinin viicut
agirhiklar1 (kg) Z skoru i¢in ortalama ve standart sapma skoru bazalda -0.61+1.94 SDS,
3. Ayda -0.62+1.85 SDS ve 6. Ayda -0.61+1.55 SDS oldugu saptandi. Benzer sekilde
yapilan bir calismada hepatik tutulumlu GDH'lerde biiyiime geriligi 6zelligi disinda,
hepatik tutulumlu GDH'li hastalarin kilosunun temelde normal oldugu bulunmustur. Boy
ile karsilastirildiginda kiloda belirgin bir gelisme geriligi gézlenmemistir (89). 10-18 yas
hepatik tutulumlu GDH’li hastalar ile yapilan benzer calismada yasa gore BKI, boy
uzunlugu ve viicut agirhgr Z skorlar1 sirasiyla -0.2+1.38 SDS, -2.0+2.59 SDS ve -
1.3+2.03 SDS olarak bulunmustur. Hastalarm Z skorlarma gore 11 tanesinin viicut
agirhigr zayif olarak, 16 tanesinin de boy uzunlugu kisa olarak smiflandirilmistir. Bu
calismada viicut agirligi (kg) diisiik olan hastalarin boy uzunluklar1 (cm) da istatiksel
olarak anlamli derecede kisa bulunmustur (97). Eminoglu ve ark ¢alismasinda, hastalarin
%350’sinin boyunun -2 SDS’nin altinda oldugu, tiim hastalarin %73,3’linlin boy
Ol¢limiiniin ise kronolojik yas i¢in uygun olan boy degerinin altinda oldugu saptanmistir
(106). Biiyiime geriliginin nedeni halen tam olarak bilinmemektedir. Bu hastalarda
biyime hormonu eksikligi kanitlanmamustir. Ancak, metabolik kontrol ile buyime
arasindaki pozitif iliski; kronik metabolik (laktik) asidozun biiylime hormonu aktivitesini

engelleyebilecegini diisiindiirmektedir.

65



5.4. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarnmn BIA Olciimlerinin

Degerlendirilmesi

Calismamiza katilan 40 GDH hastasinin bazaldaki Ort+SD yag kiitlesi 8.40+8.77
kg, 3. ayda 7.61+6.17 kg ve 6. ayda 7.66+6.52 kg oldugu saptand1 (Cizelge 4.4.).
Hastalarin viicut yag oranlar1 (%) ise bazalda 21.95+7.92, 3. ayda 20.72+8.16 ve 6. ayda
20.25+8.5 oldugu saptandi (Cizelge 4.4). Hepatik tutulumlu GDH olan Brezilyali
hastalardan olusan 8-19 yas grubu bir 6rnekte yiiksek yag kiitlesi sik bulunmustur (107).
Bizim ¢alismamizda viicut yag oranlar1 ortalama degerlerinin MoMo ¢alismas1 (108) baz
alinarak degerlendirildiginde normal aralikta oldugu saptandi. Yagsiz kas Kkiitlesi
ortalama degeri bazalda 24.60+13.61 kg, 3. ayda 26.10+13.85 kg ve 6. ayda 26.17+12.64
kg’d1. Calismamiza katilan hastalarm zamanla Kas kiitlesinde bir artig istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.05). Brezilyali hastalardan olusan bir 6rnekte yirmi dért GDH
hastasi (tip Ia: n = 13. Ib: n = 5. 1l: n = 2 ve IX-0/B/y: n = 4) ile yapilan bir ¢calismada
hastalarin ¢ogunda yiiksek yag kiitlesi saptanmustir (85). Yapilan bir diger ¢alismada ise
hepatik tutulumlu GDH’1li 24 hasta ile yapilan bir ¢alismada ortalama viicut yag yiizdesi
%36.7+5.7 ve viicut yag kiitlesi 11.615.7 kg olarak bulunmustur. Ortalama yagsiz viicut
kitlesi 17.04£8.8 kg oldugu tespit edilmistir (103). Hepatik GDH'li 25 hasta ve 25 saglikli
kontrol grubu ile yapilan bir g¢alismada c¢alismamiza benzer sekilde beslenme
durumu ve viicut kompozisyonu prospektif olarak biyoelektrik empedans ile
degerlendirilmistir. Bizim c¢alismamizin aksine yas Z skoruna gére BKI ve yag
kltlesi yuzdesi  hastalarda  kontrollere gére daha yiksek oldugu tespit
edilmistir. Hastalar tipe gore smiflandirildiginda en yiiksek yag yiizdesinin GDH tip Ia'li
olanlar anlamli olarak daha yiiksek adipoziteye (medyan yag kiitlesi =% 28.7) sahip
oldugu tespit edilmistir (109). Edyta ve ark. yaptigi bir ¢aligmada ¢ig musir nisastasi
kullanan GDH'li Polonyali hastalar ¢ok yiiksek kalorili bir diyet / asir1 misir nisastasi
alimina baglh olabilecek fazla viicut yag yiizdesine sahip oldugu tespit edilmistir (103).
Yapilan c¢alismalarda yiiksek yag kiitlesinin bu hastalarda yaygm oldugunu
gOstermektedir. Yiiksek yag kiitlesi veya yag oranmnmn tedavide yavas salinimli
karbonhidrat destegi kullanimiyla iliskili olabilecegini disiindirmistiir. Bizim
calismamizdaki hastalarin sadece %55’inin yavas salinimli karbonhidrat destegi almasi

sonuglarda farklilik olusturabilecegini diistindiirmiistiir.
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5.5. Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinin Biyokimyasal Parametrelerine

Iliskin Bilgilerin Degerlendirilmesi

Hepatik formlar igin aglik kan sekeri, laktik asit, D vitamini, kolesterol,
trigliseridler, AST, ALT gibi parametrelerin degerlerinin normal seyretmesi hastaligin
kontroli icin 6nemlidir. Hepatik tutulumlu GDH’li bireylerde laboratuvar bulgulari
arasinda hipoglisemi, transaminaz diizeylerinde artis, hipertrigliseridemi laktik asidoz ve
hiperurisemi en sik gézlenen bulgular arasindadir (90). Yapilan bir arastirmada GDH
tiplerinde biyokimyasal bulgulardan ALT, AST, total kolesterol, TG, yiksek HDL, CK,
laktik asit, tirik asit agisindan tipler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
oldugu tespit edilmistir. GDH tip Ia'li hastalarda serum kolesterol, TG, laktik asit ve trik
asit duzeyleri tip Illa ve tip IX'dakilere gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Bu
sonuglar, GDH tip Ia'li hastalarda biyokimyasal anormalliklerin (hiperkolesterolemi,
hipertrigliseridemi, laktik asidoz ve hiperiirisemi) daha ciddi oldugunu, karaciger
enzimlerinin (ALT, AST) ve kas enzimlerinin (CK. LDH) anormalliklerinin ise GDH tip
I11a ve GDH tip IX'l1 hastalarda daha belirgin anomaliler oldugunu diistindiirmiistiir (89).
Yuan ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada 1 hasta disinda 16 hastada karaciger transaminaz
artig gozlenmistir. Total kolesterol (TK) ve TG, 3 hastada (%17.0) yiiksek bulunmus. Test
edilen 5 hastanin 10'unda (% 50.0) hafif laktik asit yiikselmesi tespit edilmistir. TUm
hastalarda serum kreatinin ve iire diizeyleri normal bulunmustur. (96) GDH tip Il ile
takip edilen medyan yas1 9 olan pediatrik hastalarda ALT ve AST en geng yas gruplarinda
en yiksek olma egilimindeydi ve yasla birlikte dnemli bir diisiis gosterdigi tespit
edilmistir. Medyan degerler ve araliklar ALT i¢in 217.5 U/L (27-1441) ve AST icin 200
U/L (25-2548) oldugu gozlenmistir. ALT ve AST arasinda anlamli korelasyon oldugu
vurgulanmustir. Hastalarin = %33.0’inda  GGT yiiksekligi tespit edilmistir. GGT
diizeylerinin medyan degeri 25.5 U/L (9-194) oldugu ve ALT ve AST'den farkli olarak
yagla birlikte Onemli bir azalma gostermedigi vurgulanmistir (110). Kolesterol,
trigliseridler ve LDL / HDL oranini i¢eren serum lipidlerinin en geng yas gruplarinda en
yiiksek olma egiliminde oldugu ve yasla birlikte dnemli bir diisiis gosterdigi gozlenmistir.
Medyan (aralik) toplam kolesterol ve tTG degerleri sirasiyla 194.5 mg / dL (101-421)
(referans < 200) ve 214 mg / dL (48-1292) (referans < 197) idi (110). Calismamizdaki
hastalarin HDL degerlerinin medyan degerleri 3 donemde normal aralikta (>40 mg/dL)
oldugu saptandi (Cizelge 4.6). Bazal, 3. ay ve 6. ayda sirasiyla 41.50 mg/dL, 45.55 mg/dL,
45.97 mg/dL’idi. HDL dlzeyleri medyan degerlerindeki artis oldu ve aralarmnda
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istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundu (p<0.05). LDL duzeyleri bazalda 161.84
mg/dL, 3. Ayda 112.97 ve 6. ayda 111.73 mg/dL’idi. 3 donem i¢in de medyan degerler
normalden (<110 mg/dL) yiiksek oldugu saptandi (Cizelge 4.6). Calismamizda TG
diizeylerinin medyan degeri de ayni1 sekilde yiiksek bulunmustur. Bazal, 3. ay ve 6. ayda
sirayla 314.365 mg/dL. 3. ayda 245.78 mg/dL ve 6. ayda 279.06 mg/dL oldugu saptandi
(Cizelge 4.6). Total kolesterol diizeyleri bazaldaki medyan degeri 209.55 mg/dL iken
verilen antiinflamatuvar diyet egitimi sonrasinda 3. ayda 196.40 mg/dL ve 6. ayda 192.23
mg/dL’ oldugu saptandi (Cizelge 4.6). Normal degerinden (>170 mg/dL )daha yuksek
oldugu bulunmasima ragmen kolesterol diizeylerinde diisiis oldugu gozlendi. 2001-2018
yillar1 arasinda tek bir tiglincii basamak pediatrik hepatoloji merkezinde (King's College
Hospital. Londra) GDH tanis1 alan tiim ¢ocuklarin vaka notlarin1 retrospektif
olarak inceledigi bir ¢alismada benzer olarak GDH tip 1X'lu (%84.0) hastalarda AST,
ALT yiiksekligi oldugu bulunmustur (111). Bizim c¢aligmamizda da benzer sekilde
karaciger enzim gostergelerinden AST ve ALT dizeyleri her 3 dénemde de OrtxSD
degerinin normalden yiiksek oldugu saptandi (Cizelge 4.6). AST dizeyleri (0-40, normal
aralik) bazal, 3. ve 6. aylarda swrayla 134.95+123.78 U/L, 147.35+148.02 UIL,
141.83+143.36 U/L’idi. 3 6lglim arasindaki fark anlamli bulunmamstir (p>0.05). Ayni
sekilde ALT duzeyleri de (8-39, normal aralik ) bazal, 3. ve 6. ayda sirasiyla
116.90495.82 U/L, 114.75+103.24 U/L, 132.15+126.30 U/L oldugu bulundu ve
calismaya katilan GDH’li hastalarmm AST ve ALT medyan degerlerinde yiikseklik oldugu
saptand1 (Cizelge 4.6). ALT duzeylerinde 3 6l¢iim arasindaki fark anlamli bulundu
(p<0.05). Calismaya katilan 40 hepatik tutulumlu GDH hastasindan 3 dénem igin a¢hk
kan glikoz diizeylerinin medyan degerleri normal (60-100 mg/dL) smirlardaydi (Cizelge
4.6). Bazaldaki medyan deger 79.30 mg/dL, 3. ayda 81.43 mg/dL ve 6. aydaki medyan
degeri 81.68 mg/dL oldugu saptandi. Hastalarin GGT diizeyleri (6-26. normal aralik)
bazaldaki medyan degeri 67.83 U/L, 3. ayda 65.08 U/L ve 6. ayda 55.90 U/L’idi (Cizelge
4.6). GGT diizeylerindeki diistis istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Calisma
bulgularimizla uyumlu olarak Joanne ve ark tarafindan yapilan bir ¢alismada ortalama
serum TG ve kolesterol dlizeyleri normal diizeylerin tizerinde bulunmus ve tim hastalarda

hafif yiiksek serum AST ve GGT duzeyleri goriilmiistiir (112).

Ayni sekilde bu g¢alismalar1 destekler nitelikte olan bir diger retrospektif
uzunlamasina bir ¢alismada GDH tip Il olan 24 hastada lipid profili verileri

degerlendirilmistir. Hiperkolesterolemi (total kolesterol >200 mg/ dL) 11 hastada
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(%46.0) gozlendi ve medyan total kolesterol 218 mg/dl (aralik: 200-312) idi. On hastada
(%42.0) TG duzeyleri (>150 md/dL) yiiksek bulunmustur (99). Aksu’nun yiriittigii
caligmada (86) ¢ocuklarmn ortalama aglik kan glikozu, trigliserid ve kolesterol degerleri
sirastyla; 88.0+£23.3 mg/dL, 333.5+£196.7 mg/dL ve 204.2+59.4 mg/dL, olarak
bulunmustur (113). Tiirk6z’tin yaptig1 bir ¢alismada 10-18 yas hepatik GDH hastalarmin
ortalama total kolesterol ve aglik kan sekeri diizeyi sirasiyla 229.2+95.96 ve 87.7+£29.04
olarak saptanmistir. GDH tip XI hastalarinin tamaminda HbAlc degerleri yliksek
bulunmustur. Hastalarin ortalama trigliserid degerleri 385.2+448.84 olup GDH tip I
hastalarinin tamaminda GDH tip III hastalarinin ise %70.0’inda trigliserid diizeylerinin
referans degerin iizerinde oldugu tespit edilmistir. AST ve ALT diizeyleri sirasiyla
calismaya katilan hastalarin %72.5’inde ve %60.0’1inda yiiksek bulunmustur (97). Bruna
ve ark. Hepatik GDH hastalar1 ile yaptig1 ¢alismasinda, toplam kolesterol diizeyinin
ortalama 177 mg/dL ve trigliseritler 192 mg/dL oldugunu ve hastalarda yiiksek
dizeylerde oldugunu vurgulamistir. On bes hastada yeterli laktat diizeyleri ve yedi
hastada yeterli trigliserit diizeyleri vardi. Calismamizdaki biyokimyasal bulgular benzer
calismalarla benzerlik gostermistir. Glikojen metabolizmasindaki enzim eksiklikleri,
karacigerde anormal glikojen depolanmasina yol agarak ilerleyici bir karaciger fonksiyon

bozukluguna yol agabilmekte ve olumsuz klinik seyirlere neden olabilmektedir.

5.6.Glikojen Depo Hastalarinda Beslenme Durum Degerlendirilmesi

Besin gereksinimi ve alimi arasinda bir dengesizlik sonucunda biiyiime ve
gelismeyi etkileyebilecek enerji, protein veya mikro besin eksiklikleri malnutrisyona
veya fazla alimlar1 obeziteye neden olabilmektedir. Glikojen depo hastaligi gibi diyet
tedavilerinin verilebildigi kalitsal metabolik hastaliklarda obezite veya malndtrisyon
gorilebilmektedir. Primer tedavisi tibbi beslenme tedavisi olan GDH’de hastaligin iyi
metabolik kontrolii i¢in hastalarin beslenme durumu degerlendirilmeli, enerji ve besin
Ogesi alimlari takip edilmelidir. Yapilan bir ¢aligmada; yas ortalamasi 8 yil olan glikojen
depo hastalarinin ortalama 1660.7+344.7 kalori/glin enerji, %47.4+9.3 gr karbonhidrat,
%36.8+6.9 gr yag ve %15.8+4.5 gr protein aldig1 rapor edilmistir (114). Tiirkdz’in 10-
18 yas Hepatik GDH’1i 40 hasta ile yaptigi ¢alismada hastalarin giinliik aldiklar1 ortalama
karbonhidrat, protein ve yag tiiketim yiizdeleri swrasiyla 48.7+13.56, 14.9+4.26 ve
36.9+10.88 olarak bulunmustur. GDH tiirleri arasinda, en gok karbonhidrat tiketimi GDH
tip I’de (enerjinin %60.3’{) oldugu saptanmistir. GDH tip III’te enerjisinin %18.0’1

proteinden saglanarak GDH tiirleri i¢erisinde protein tiiketimi en fazla olan grup oldugu

69


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/triacylglycerol

vurgulanmustir. Katilimeilarin aldiklari ortalama enerji 1745.8+£382.77 kkal/giin olup
GDH tiirlerine gore farklilik istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).
Calismamiza benzer sekilde yas ortalamasi 8.0£5.9 yil olan GDH’li hastalar ile yapilan 3
donemli bir takip ¢alismasinda enerji alimmin medyan degeri bazalda 1681.9+325.9
kcal/giin, 3. ayda 1693.8+£321.2 kcal/giin ve 6. ayda 1731.3+352.5 kcal/giin bulunmustur.
Protein alimi bazalda 20.3+4.3 gr/gun, 3. ayda 17.6%5.5 gr/glin ve 6. ayda 18.1+3.9
gr/giin’dii ve karbonhidrat aliminin degeri bazalda 47.4+9.3 gr/gun, 3. ayda 45.2+7.9
gr/gun ve 6. ayda 41.6+6.1 gr/gin oldugu tespit edilmistir. Yag alimi medyan degeri
bazalda 36.8+6.9 gr/gun, 3. ayda 37.2+9.2 gr/gun ve 6. ayda 37.0£7.9 gr/giin oldugu tespit
edilmistir (115). Bizim ¢alismamizda yas gruplar1 kendi i¢cinde degerlendirilmistir. 2-5
yas grubunda bazalda enerji alimmin medyan degeri 1569.06 kcal/g, 3. ayda 1457.67
kcal/g ve 6. ayda 1626.27 kcal/g’d1. Karbonhidrat alim1 medyan degeri bazal, 3. ay ve 6.
ayda sirayla 161.68 gr, 157.33 gr, 169.96 gr’di. Protein alimi1 medyan degeri bazal, 3. ay
ve 6. ayda sirayla 56.12 gr, 51.10 gr, 61.30 gr’di. Yag alim1 medyan degeri bazal, 3. ay
ve 6. ayda sirayla 76.36 gr, 67.53 gr, 71.05 gr’d1 (Cizelge 4.11). Karbonhidrat, protein ve
yag alimlar1 3. ayda azalmasina ragmen 6. ayda tekrardan arttigi bunun deprem
felaketinin getirdigi olumsuz kosullara bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. Hepatik
GDH’li 2-5 yas grubunda enerji, protein, karbonhidrat ve yag alimi 3 donemde de
TUBER 2022 &nerilerinden daha fazla oldugu saptanmustir (82). 6-11 yas grubunda
bazalda enerji aliminin medyan degeri 1532.62 kcal/g, 3. ayda 1554.44 kcal/g ve 6. ayda
1751.88 kcal/g’d1. Karbonhidrat alimi medyan degeri bazal, 3. ay ve 6. ayda sirayla
160.48 gr, 165.20 gr, 182.76 gr’di. Protein alimi1 medyan degeri bazal, 3. ay ve 6. ayda
sirayla 55.26 gr, 80.84 gr, 59.12 gr’di. Yag alimi medyan degeri bazal, 3. ay ve 6. ayda
sirayla 73.02 gr, 74.52 gr, 85.71 gr’di1 (Cizelge 4.11). Hepatik tutulumlu GDH’li 6-11
yas grubunda enerji, protein, karbonhidrat ve yag almi 3 dénemde de TUBER 2022
onerilerinden daha fazla oldugu saptanmustir (82). 12-18 yas grubunda bazalda enerji
alimmm medyan degeri 1745.29 kcal/g, 3. ayda 1812.59 kcal/g ve 6. ayda 1642.70
kcal/g’d1. Enerji aliminm bu yas grubunda TUBER 2022 &nerilerinden daha az oldugu
saptanmistir. Karbonhidrat alimi medyan degeri bazal, 3. ay ve 6. ayda sirayla 194.50 gr,
199.73 gr, 198.63 gr’di1 (Cizelge 4.11). Karbonhidrat aliminin diger yas gruplarinda
oldugu gibi TUBER 6nerilerinden fazla oldugu saptanmustir (82). Protein alim1 medyan
degeri bazal, 3. ay ve 6. ayda sirayla 64.52 gr, 63.08 gr, 65.92 gr’di. Protein aliminin
TUBER 6nerilerinin araliginda oldugu saptanmistir (82). Yag alimi medyan degeri bazal,

3.ay ve 6. ayda sirayla 88.45 gr, 88.27 gr, 78.70 gr’d1. Karbonhidrat aliminin yas gruplar1
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arasinda en fazla alimin adélesan grupta oldugu saptanmustir (Cizelge 4.11). Diger besin
ogelerinde ayn1 durum goézlenmemistir. Hepatik tutulumlu GDH’li hastalarda yapilan bir
calismada, medyan gunlik kalori alimi 40.7 kcal/kg/giin, gunlik karbonhidrat alim1 6.8
g/kg/giin’idi. Proteinler 1.5 g/kg/gun ve lipitler 0.7 g/kg/giin, Karbonhidratlardan,
proteinlerden ve lipitlerden toplam kalori aliminin yiizdeleri sirasiyla %71.3. %13.7 ve
%14.7 oldugu saptanmistir. Enerji alimi, GDH tip Ia ve Ib'de Onerilen alimdan daha
yuksekti bulunmustur. Protein alimi, GDH tip Illa ve 1Xa i¢in 6nerilen alimdan daha az
oldugu vurgulanmistir (85). Hastalarin lif alimlarinda zaman igerisinde azalma oldugu ve
en fazla lif aliminin 2-5 yas grubunda oldugu saptandi. Lif alim1 6-11 yas grubunda
bazalda 14.91 gr iken verilen egitimden sonra 6. ayda 17.04 oldugu goriildii(Cizelge
4.11). Yas ortalamas1 11.9 yil olan Hepatik GDH hastalar1 ile yapilan ¢alismada ortalama
giinliik Iif tiiketimi 12.3 gr oldugu tespit edilmistir (107). TUBER 2022’ye gore hastalarin

lif tiiketiminin dnerilenden daha az oldugu saptandi (82).

Hepatik tutulumlu glikojen depo hastalarinda yapilan arastirmada alman enerji
miktari, enerji gereksinimlerinden ortalama %350 daha fazlaydi; ancak karbonhidrat alim1
5/11 hastada yeterlilik yiizdesinin altinda oldugu tespit edilmistir (105). Benzer baska bir
calismada enerji tiiketimlerinin 0. ve 6. ayda 6nerilen diyetle uyumlu oldugu fakat 3. ayda
hastalarin anlamli derecede daha az enerji tiiketimleri oldugu goriilmektedir. Hastalarin
0. ve 3. ayda Onerilen protein miktarma goére daha az protein tiiketimi oldugu
belirlenmistir. Onerilen diyetteki karbonhidrat ve yag yiizde orani ile hastalarm tiikettigi
yag ylizdesi birbiriyle uyumlu bulunmustur (115). Hastaligin primer tedavisi diyet
tedavisidir ve hastalara verilen diyete uyum hastaligin seyri agisindan biliyiik 6nem
tagimaktadir. Bazaldaki beslenme tedavisinin ilk anlatildigi aydir. Ailelerinin diyet
konusunda tedirgin olmasi, hastalik varligi nedeniyle stres altinda olmalari, hastaligin
kabullenilememesi gibi faktorlerden diyetin tam anlasilamadigi; diger aylarda ise
Onerilen beslenme tedavisinin dogru uygulandigi diisiiniilmektedir. Ayni1 zamanda
deprem nedeniyle yasanilan zor kosullarin da tedaviye uyumunu zorlastirdigini

disiindiirmiistiir.

5.7. Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Biyokimyasal

Parametrelerin Degerlendirilmesi

Hastalara verilen antiinflamatuvar diyet egitimi (Akdeniz beslenme modeli
Cizelge 2.2.) sonrasinda kan parametreleri degerlendirilmistir. Onerilen antiinflamatuvar

diyetin en 6nemli adaptasyonlar1 lipid diisiiriicii etki, oksidatif strese ve iltihaplanmaya
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kars1 koruma saglamasidir (116). Calismamiza katilan 2-18 yas grubu hepatik tutulumlu
GDH hastalarinda antiinflamatuvar diyete uyumlu (bazala gére 6. ayda DIii skoru azalan)
hasta grubunun bazalda AST diizeyi 148.11+144.05 mg/dL iken verilen antiinflamatuvar
diyet egitimi sonrasinda 6. aydaki ortalama AST duzeyinin 123.90+134.75 mg/dL oldugu
saptanmustir (Cizelge 4.13). 2 donem i¢inde hastalarin AST diizeyi ortalamasi normalden
(0-40 mg/dL) yiiksek olmasina ragmen antiinflamatuvar diyet egitimi sonrasinda AST
dizeyinde bir diistis oldugu saptanmustir. Bazal ile 6. ay AST dizeyindeki farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0.05). DIl skoru artan grupta bazalda AST
medyan dlizeyi 125.21+108.79 mg/dL, 6. Ayda 155.07+150.97 mg/dL’idi (Cizelge 4.13).
Zamanla AST dizeyinde bir artis oldugu bulundu fakat istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir (p>0.05). Antiinflamatuvar diyete uyumlu (DIl skoru azalan) hepatik
tutulumlu GDH hastalarinda bazal ve 6. aydaki ALT dlzeyinin medyani sirasiyla
119.47491.36 mg/dL, 105.30£91.53 mg/dL’dir. 2 donem iginde ALT diizeyi ortalamasi
normalden (0-40 mg/dL) yiiksek bulundu fakat zamanla bir diisiis oldugu saptanmasina
ragmen istatistiksel agidan anlamh bulunmamistir (p>0.05). DIl skoru artan grupta
bazalda ALT medyan diizeyi 114.47£100.94 mg/dL, 6. ayda 151.99+145.65 mg/dL’idi
(Cizelge 4.13). Zamanla ALT dizeyinde bir artis oldugu bulunmustur ancak istatistiksel
olarak anlaml1 bulunmamistir (p>0.05). Dil skoru azalan hepatik GDH hastalarinda bazal
ve 6. aydaki TG degerinin medyani sirasiyla 452.88+503.34 mg/dL, 273.30£276.50
mg/dL’dir (Cizelge 4.13). 2 ddnem i¢inde TG degeri ortalamasi normalden (0-40 mg/dL)
yiiksek bulundu fakat zamanla bir diisiis oldugu saptand1. Dil skoru artan grupta bazalda
TG medyan degeri 211.95+153.06 mg/dL, 6. ayda 283.30+263.64’idi. Zamanla TG
degerinde bir artis oldugu bulunmasina karsin istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p>0.05). Dil skoru azalan hepatik GDH hastalarinda bazal ve 6. aydaki GGT degerinin
medyani sirasiyla 59.64+51.92 mg/dL. 47.76+42.13 mg/dL’dir. 2 donem iginde GGT
degeri ortalamasi normalden (6-26 U/L) yiiksek bulundu fakat zamanla bir diisiis oldugu
saptand1. DII skoru artan grupta bazalda GGT medyan degeri 73.86+68.77 mg/dL, 6. ayda
61.91455.74’idi. Zamanla GGT duzeyinde bir artis oldugu bulundu.

Bizim calismamizda antiinflamatuvar diyete uyumlu (DI skoru azalan) hepatik
GDH hastalarinda bazal ve 6. aydaki LDL dlzeyinin medyani sirastyla 126.98+41.96
mg/dL, 120.16+£37.64 mg/dL’dir. 2 donem i¢inde LDL degeri ortalamasi normalden
(<170 mg/dL) yiiksek bulundu fakat zamanla bir diisiis oldugu saptandi. DII skoru artan
grupta bazalda LDL medyan dizeyi 187.59+406.93 mg/dL, 6. ayda 105.49+45.73’idi
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(Cizelge 4.13). Zamanla LDL duzeyinde bir artis oldugu bulundu fakat istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p>0.05). Benzer sekilde baska bir ¢alismada DIi skorunda en
biiyiik diisiis/iyilesmeye sahip olanlar (tertil 1), skorlar1 artanlara (tertil 3) kiyasla CRP'de
daha fazla azalma gostermistir. Dil skorlarmmda en biiyiikk azalmaya sahip olan
katilimcilar, CRP ve LDL ve toplam kolesterolde en biiyiik diisiise sahip oldugunu
vurgulamistir  (117). Benzer sekilde c¢alismamizda total kolesterol diizeyleri
antiinflamatuvar diyete uyumlu (DI skoru azalan) hepatik GDH hastalarinin bazal ve 6.
aydaki medyani sirasiyla 243.47+117.42 mg/dL, 202.56+61.23 mg/dL’dir (Cizelge 4.13).
2 donem icinde total kolesterol diizeyi ortalamasi normalden (<170 mg/dL) yiiksek
bulundu fakat zamanla bu grupta total kolesterol diizeyinde diisiis oldugu saptandi. Bazal
ile 6. ay arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05) DII skoru
artan grupta bazalda total kolesterol medyan degeri 184.47+58.53 mg/dL, 6. ayda
184.58+50.66’idi. Zamanla total kolesterol degerinde bir artis oldugu bulundu ama
anlamli degildi (p>0.05). Calismamiz1 destekler nitelikte Gao ve ark.’nin yaptigi bir
calismada DII skoru ile total kolesterol ve LDL ile anlamli bir iliski oldugu tespit
edilmistir. (118). Baska bir arastirmada yiiksek DIl skoru, daha diisiik HDL diizeyleri (p
= 0.01) ve daha yuksek TG duzeyleri (p = 0.04) ile iliskilendirilmistir. (119). Cocuk ve
ergenlerde yapilan bir calismadaki bulgular, diyetin inflamatuvar potansiyeli ile BKI,
HDL ile arasinda anlamli iligkiler oldugunu ortaya koydu ve bu da daha proinflamatuvar
bir diyetin daha kotli sonuglarla iliskili oldugunu diistindiirdii (120). Yetiskinlerde yapilan
baska bir ¢alismada DIl skoru ile AST ve ALT diizeyleri arasinda pozitif bir korelasyon
oldugunu vurgulanmistir (121). Bizim ¢alismamizda da DIi skoru azalan grupta AST
diizeyleri de azalmustir fakat istatistiksel agidan anlamli bulunmamistir. Ayni sekilde DIl
skoru artan grupta AST ve ALT diizeylerinde artis oldugu fakat istatistiksel agidan
anlamli olmadig1 saptandi (Cizelge 4.13), (p>0.05). Hepatik tutulumlu GDH hastalarinda
glikojen metabolizmas1 basamaklarindaki defekte baglh ortaya ¢ikan glikojen birikimi,
karaciger fonksiyonlarinda bozulmaya sebep olmaktadir. Bu bozukluklarin tespiti i¢in
ALT, AST, TG, kolesterol, iirikasit diizeylerine bakilmaktadir. Hastalarda yaygin olarak
gorilen hiperlipidemi, hipertrigliseridemi ve transaminaz duzeylerindeki ylkseklik
glikojen metabolizmasinin  bozuklugu sonucu olusarak karacigeri etkiledigi
bilinmektedir. Daha proinflamatuar bir diyet modeli hepatik yag birikimini dogrudan
artirabilir ve karacigerde oksidatif stresi artirabilmektedir. Diyet tedavisi ile olusabilecek
komplikasyonlar hafifletilebilir veya engellenebilmektedir. Diyet kalitesini bir

antiinflamatuvar diyet modeline yaklastirmak, karacigerde yag birikimini azaltarak
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karaciger fonksiyonlar1 ve bununla iligkili olabilecek biyokimyasal parametreleri

iyilestirmeye yardimc1 olabilecegini diisiindiirmektedir.

5.8. Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Antropometrik ve

BiA Bulgularinin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hepatik GDH hastalarinda antiinflamatuvar diyet egitimi
sonrasinda DIl skoru azalan hasta grubunun bazaldaki ortalama agirhk (kg) SDS degeri
0.64+2.03 iken 6. ayda 0.58+1.47 SDS’idi (Cizelge 4.14). Agirlik SDS degerindeki
azalma oldugu goriildii fakat anlamli bulunmad1 (p>0.05). BKI SDS degeri, DII skoru
azalan grupta bazalda Ort+SD degeri 0.47+1.06 SDS iken 6. ayda bu deger 0.58+1.17’idi
(Cizelge 4.14). iki deger arasinda anlamli bir farkhilik bulunmadi (p>0.05). Dii skoru
artan grupta bazalda agirlik SDS ortalama degeri 0.57+1.91 iken 6. ayda 0.62+1.64
oldugu (Cizelge 4.14), agirlik SDS degerindeki fark anlamli bulunmadi (p>0.05). BKI
SDS Ort+SD degeri bazalda 0.42+1.30 iken 6. ayda 1.06+5.26 bulundu (Cizelge 4.14).
Bazal ile 6. ay arasinda BKi SDS degerinde bir artis vardi ancak anlamli bir farklilik
bulunmadi1 (p>0.05). Bizim calismamizda, agirlik ve BKI agisindan gruplar arasinda
anlaml1 bir farklilik bulunmadi(p>0.05). Calismamizda DII skoru artan grupta bazalda ve
6. ayda daha yiiksek agwhk ve BKi SDS degeri oldugu saptanmistir. Sonuglari
calismamizla ayni dogrultuda olan Filho ve ark yaptigi diyabet tanili 1-16 yas arasi ¢ocuk
ve ergenlerin verilerini inceleyen kesitsel bir ¢alismada, antropometrik dzelliklerle ilgili
olarak DIi skoru daha yiiksek olan diyet grubunda erkeklere gore kizlarda daha yiiksek
ortalama BKI degeri oldugu goriilmiistiir (115). Yapilan bir baska bir calismada ise
Dil'nin en yiiksek skor grubundaki hastalarin (proinflamatuvar diyete egilimli) daha
yiksek ortalama BKI, viicut agirligi, abdominal yaglanmaya sahip oldugu tespit
edilmistir (119). Navarro ve ark’nin yaptig1 ¢alismada daha proinflamatuvar bir diyeti
yansitan daha yiiksek DII skorlarma sahip ¢ocuklar, daha yiiksek bir BKi'ye sahip olma
egiliminde oldugunu bulmuslardir (122). Hemodiyaliz hastalarinda yapilan baska bir
calismada DII skoru, obezlerde normal agirlik grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek
bulunmusgtur. Obez hemodiyaliz hastalarinin diyet inflamatuvar potansiyeli anlamli
olarak daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. DII skor ile agrhk ve BKI
gibi antropometrik faktorler arasinda dogrudan bir iliski bulunmustur (123). Benzer
sekilde, ABD Ulusal Saglik ve Beslenme Arastirmasi (n = 17.689) ve SEASONS
calismasindan (n= 519) katihmcilarda. DIl skorlar1 BKI ile pozitif iligkili
bulunmustur (124).
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Calismamizda DIii skoru bazala gore 6. Ayda azalan grubun bazaldaki bel/kalca
orani ortalama degeri 1.14+0.66 cm iken 6. ayda 1.00+0.10 cm bulundu (Cizelge 4.15).
DIi skoru azalan grupta bel/kal¢a oraninda bazala gore 6. aydaki azalma degeri anlaml1
bulunmadi (p>0.05). Dil skoru artan grupta bazaldaki bel/kal¢a orani1 bazalda 0.95+0.12
cm iken 6. ayda bu oran 1.02+0.20 cm bulundu (Cizelge 4.15). Ortalama bel/kalca
degerindeki artis anlamli bulunmad1 (p>0.05). DIl skoru azalan yani antiinflamatuvar
diyete uyum saglayan grupta viicut yag kiitlesinin bazalda ortalama degeri 9.98+11.12 kg
iken 6. ayda 7.38+5.24 kg’idi. DIl skoru artan grupta ise bazalda ortalama degeri
7.12+6.27 kg iken 6. ayda 7.88+7.52 kg’idi (Cizelge 4.15). Brezilyali cocuklar iizerinde
yapilan bir ¢calismada DIl skor ile viicut yaglanmas: arasindaki iliskinin giiglii oldugu
vurgulanmustir (125). DIl skoru azalan hasta grubunda viicut yag kiitlesinde de azalma,
DIl skoru artan hasta grubunda ise viicut yag yiizdesinde artma oldugu ancak istatistiksel
acidan her iki gruptaki bazal ve 6. ayda goriilen farkliliklar istatistiksel agidan anlamli
bulunmamustir (p>0.05). DIl skoru azalan grupta viicut yag oraninin bazalda ortalama
degeri %23.04+7.74 iken 6. ayda %20.24+6.41’idi. DII skoru atan grupta ise bazalda
ortalama degeri %21.06+8.12 iken 6. ayda %20.26+10.57’idi (Cizelge 4.15). DIl skoru
azalan hasta grubunda viicut yag oraninda azalma, DIl skoru artan hasta grubunda ise
artma olurken istatistiksel agidan anlamli bulunmamistir (p>0.05). Benzer sekilde
Mirzababaei ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada da viicut yag oram ve DIl skoru arasinda
anlamli bir farklilik bulunmamistir (119). Calismaya katilan hepatik GDH’li hastalarda
DIl skoru azalan grupta yagsiz kas kiitlesinin bazalda ortalama degeri 26.20+15.29 kg
iken 6. ayda 27.48+14.47 kg’idi. DIl skoru artan grupta ise bazalda ortalama degeri
23.59+12.30 kg iken 6. ayda 24.10+11.18 kg’idi (Cizelge 4.15). Dii skoru azalan hasta
grubunda yagsiz kas kiitlesinde artis, DIl skoru artan hasta grubunda da artis olurken
bazal ve 6. aydaki degerler arasinda istatistiksel acidan anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0.05). Chen ve ark’nin yaptig1 calismada, diyabet/prediyabetli bireylerde DIl ile
diisiik kas kiitlesi riski arasinda pozitif bir iliski bulunmustur. DIi'nin en yiiksek tigtinciil
(T3), en diistik tertil ile karsilastirildiginda % 61 artmug diistik kas kiitlesi riskine sahip
oldugu tespit edilmistir (126). Yapilan bir ¢calismada yiiksek DI skoru ile yiiksek BKI
ve bel cevresi arasinda iliski bulunmustur (127). Daha proinflamatuvar bir diyetin (DIi
skoru artan), daha yiiksek viicut yag kiitlesi ve BKI skorunu beraberinde getirdigi bunun
da inflamasyona yol acip daha kot bir metabolik kontrol ile sonuglanabilecegini

diistindiirmektedir.
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5.9. Dii Skoru Artan ve Azalan Hastalarin Bazal ve 6. Aydaki Makro ve Mikro Besin

Ogelerinin Ahmlarinin Degerlendirilmesi

Besinlerin inflamatuvar etkileri viicudumuzda farkli metabolik yolaklar1
etkileyebilir ve inflamatuvar yiikii artirip/azaltabilmektedir. Doymus yag, tekli doymamis
(TDYA), c¢oklu doymamis (CDYA) ve konjuge linolenik yag asitleri, obezojenik ve
proinflamatuvar profilleri modile eder. Fazla yag ve doymus yag asidi tiketimi
proinflamatuvar sitokin dizeylerinde artis saglarken tekli doymamis yag asitleri ve
omega-3 alimi antiinflamatuvar etki yaratmaktadir (128). Yapilan bir ¢alismada
proinflamatuvar diyete egilim gdsteren grupta (DII skoru artan) olan hastalarin daha fazla
hayvansal protein ve toplam doymus ve tekli doymamis yaglar ve daha az lif, meyve ve
sebze, tahil ve baklagiller tiikettigi gosterilmistir. Proteinden almman kalori yiizdesinin
antiinflamatuvar gruba gore diisiik oldugu tespit edilmistir (123). Calismamizda Dil
skoru azalan hasta grubunda bazalda toplam yag alimlar1 Ort+SD degeri bazalda
79.63+24.52 gr/gun iken 6. ayda 77.82+22.25 gr/giin oldugu goériildii. Yag alimlarinda
azalma oldugu tespit edildi (Cizelge 4.16). Antiinflamatuvar diyete uyum sonrasinda
toplam yag alimmin bu grupta azaldig1 saptand1. DII skoru artan grupta ise toplam yag
alimlarmm OrtxSD degeri, bazalda 81.36+£24.52 gr/gun iken 6. ayda 82.07+31.64 gr/gin
oldugu ve toplam yag aliminda bu grupta artis oldugu ve DII skoru azalan grupta DIi
skoru artan gruba gore daha yiiksek yag aliminin oldugu saptand: (Cizelge 4.16). DIi
skoru artan hasta grubunda bazalda doymus yag alim1 Ort+SD degeri bazalda 25.34+7.79
gr/gun iken 6. ayda 23.74+7.36 gr/gin’di (Cizelge 4.16). Doymus yag aliminin
antiinflamatuvar diyet egitimi sonrasida DII skoru azalan grupta azaldig1 saptandi. DIl
skoru artan grupta ise Dil skoru azalan gruba gére daha fazla doymus yag alimi oldugu
saptandi. Bunun ise, glinlimiiz ¢ocuklarm beslenmesinde hatir1 sayilir tiiketimi olan
paketli gidalardan ve fast food tiiketiminden kaynaklandig: distilmiistiir (Cizelge 4.16).
Italya’da yapilan Moli-sani arastirmasinda; diyet inflamatuvar indeksi quartillerine gore
hastalarin giinliik enerji alimlari; diyet inflamatuvar skoru diisiik antiinflamatuvar diyet
tuketenlerin, diyet inflamatuvar skoru yuksek proinflamatuvar diyet tlketenlere gore
istatistiksel onemli olarak arttigi saptanmistir (124). Bizim c¢aligmamizda da benzer
sekilde antiinflamatuvar diyet grubundaki hepatik GDH tanili hastalarin bazalda enerji
alimi Ort+SD degeri 1647.44+246.51 kcal/glin iken diyet egitimi sonrast 6. ayda
1857.69+280.87 kcal/glin oldugu saptanmistir (Cizelge 4.16). Enerji alimlarmin

antiinflamatuvar egilimli grupta arttigi saptandi. Proinflamatuvar grupta ise enerji
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alimlarinin Ort£SD degeri, bazalda 1626.87+£373.73 kcal/giin iken 6. ayda 1544.53+432.2
kcal/giin oldugu ve enerji alimlarinin bu grupta azaldig: saptandi (Cizelge 4.16). Yapilan
baska bir ¢aligmada, hayvansal protein, doymus yag ve tekli doymamis yag alimlar harig,
tiim makro ve mikro besin alimlari en diisiik Dii skoruna (antiinflamatuar diyet modeli)
sahip beste birlik dilimde daha yiiksek oldugu rapor edilmistir (127). Calismamizda DIl
skoru azalan hastalarda bazalda lif alimi1 Ort£SD degeri bazalda 15.19+3.63 gr/gun iken
6. ayda 19.71+8.01 gr/gin’dir (Cizelge 4.16). Bu grupta antiinflamatuvar diyet egitimi
sonrasinda DIl skor azalmasiyla birlikte lif aliminda artis oldugu saptannustir. Lif
aliminm artmasina ragmen TUBER 2022 énerilerinden daha az bir alimin oldugu tespit
edildi. DIi skoru artan grupta ise lif alimlarinin Ort+SD degeri, bazalda 14.00+5.13
gr/giin iken 6. ayda 13.87+5.30 oldugu ve lif aliminda bu grupta azalma oldugu ve DII
skoru azalan hasta grubuna gore daha az bir alimi oldugu saptanmustir (Cizelge 4.16).
Calismamizla uyumlu sonuglar1 olan Pilar ve ark tarafindan saglikli 551 ¢ocuk ile yapilan
bir ¢alismada, DII skoru daha yiiksek (proinflamatuvar diyet) olan cocuklarm daha az
protein ve lif tiikketirken genel kalori aliminda herhangi bir fark olmadig tespit edilmistir
(122). Canto ve ark.’nin yaptigi benzer sonuglar1 olan bir diger ¢alismada
proinflamatuvar gruptaki hastalarin yuksek antiinflamatuar diyetleri olan katilimcilarla
karsilastirildiginda daha fazla doymus yag, CDY A ve kolesterol alimi ve daha diisiik diyet
lifi aldig1 tespit edilmistir (129). Bizim ¢alismamizda farkli olarak antiinflamatuvar ve
proinflamatuvar gruplarmnin ikisinde de kolesterol ve CDY A alimlarinda zamanla artis
oldugu ancak bu ¢alismayla benzer sekilde DIl skoru artan grupta Dil skoru azalan gruba
gore doymus yag aliminin daha fazla, lif aliminin daha diisiik oldugu saptanmustir.
Farkliliklarin bazi hastalarin kullandig1 formiila mama igeriklerinden kaynaklanabilecegi
diistiniilmiistiir. Ayni ¢alismada mikro besinlerin alimu ile ilgili olarak, yiiksek oranda
proinflamatuar diyetleri olan katilimcilar daha diisiik Bs vitamini alimlar1 bildirmislerdir;
demir; magnezyum; A, C ve E vitaminleri, tiamin ve ¢inko alimlarinin da benzer sekilde
daha az oldugu tespit edilmistir (129). Vitaminler ve flavonoidler de dahil olmak tzere
meyve ve sebzelerin antioksidan bilesenlerinin, antiinflamatuvar etkilerine katkida
bulundugu varsayilmaktadir. DIl skoru azalan grupta (Antiinflamatuvar diyet grubunda)
bazalda C vitamini alim1 Ort+SD degeri 90.32+46.83 mg/giin iken 6. ayda 129.43£79.91
mg/gun’diir (Cizelge 4.17). C vitamini alimlarinin DIi skoru azalan (antiinflamatuvar
diyete uyum saglayan) grupta arttig1 saptandi. DII skoru artan grupta ise C vitamini
alimlarinm Ort£SD degeri, bazalda 79.0+47.12 mg/gun iken 6. ayda 98.99+50.84 mg/giin

oldugu ve C vitamini alimlarinm bu grupta da arttig1 fakat C vitamini alimlarin DIl skoru
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azalan gruba gore daha az oldugu saptand1 (Cizelge 4.17). Dil skoru azalan hastalarin
bazal ve 6. aydaki C vitamini alimlarinm, DIl skoru artan gruba gére daha yiiksek oldugu
saptanmustir. Ayni sekilde DIl skoru azalan hastalarda, bazalda E vitamini alim1 Ort+SD
degeri 17.59£6.04 mg/gun iken 6. ayda 21.31+9.61 mg/gun’diir (Cizelge 4.17). Diyetin
inflamatuvar yiikiinii azaltic1 bir etkisi olan E vitamini alimlarmin antiinflamatuvar diyet
egitimi sonrasinda DIl skoru azalan grupta artt1g1 saptand1. DII skoru artan grupta ise E
vitamini alimlarmm Ort£SD degeri, bazalda 17.50£7.75 mg/gun iken 6. ayda 16.72+8.36
mg/guin oldugu ve E vitamini alimlarmin DIl skoru artan grupta azaldig1 saptand: (Cizelge
4.17). DIl skoru azalan grupta E vitamini alimmin DII skoru artan gruba gére her iki vizit
icin de daha fazla oldugu saptandi. DII skoru azalan hasta grubunda bazalda selenyum
alim1 OrtxSD degeri 21.96+16.94 mg/gun iken 6. ayda 27.80+22.63 mg/gun’dur (Cizelge
4.17). Selenyum alimlarinm DIl skoru artan grupta artt131 saptand. DIl skoru artan grupta
ise selenyum alimlarinin Ort£SD degeri, bazalda 17.18+20.27 pg /gin iken 6. ayda
14.74+11.91 ug /giin oldugu ve selenyum alimlarinin bu grupta azaldig: saptandi (Cizelge
4.17). DII skoru azalan hasta grubunda bazalda omega-3 alimi1 Ort+SD degeri 3.21+3.50
g/glin iken 6. ayda 2.06x£1.71 g/gun’dir (Cizelge 4.17). Omega-3 alimlariin bu grupta
arttig1 saptand1. DII skoru artan grupta ise omega-3 alimlarmin Ort+SD degeri, bazalda
2.03£1.39 g/gin iken 6. ayda 1.83+0.96 g/gun oldugu ve omega-3 alimlarinin bu grupta
azald1g1 saptandi (Cizelge 4.17). DII skoru azalan hasta grubunda bazalda omega-6 alimi
Ort£SD degeri 18.36+£7.30 g/glin iken 6. ayda 19.24+10.01 g/gun’dur (Cizelge 4.17).
antiinflamatuvar diyete uyum sonrasmda omega-6 alimlarmin DIl skoru azalan grupta
arttig1 saptand1. DII skoru artan grupta ise omega-6 alimlarmin Ort+SD degeri, bazalda
18.10+9.03 g/giin iken 6. ayda 16.62+9.06 g/giin oldugu ve omega-6 alimlarmin DIi
skoru artan grupta azaldigi saptandi (Cizelge 4.17). Yapilan bir ¢aligmada bizim
calismamiza benzer sekilde daha antiinflamatuvar bir diyette folik asit, Bs
vitamini, tiamin, riboflavin, C vitamini, lif, karbonhidratlar, magnezyum, demir,
selenyum ve ¢inko alimi 6nemli Olgiide daha yiiksek bulunmustur. Tersine, daha
proinflamatuvar diyete sahip olanlar, 6nemli 6lciide daha ylksek toplam lipit, tekli

doymamig ve doymus yag asitleri i¢erigine sahip oldugu tespit edilmistir (130).

Bizim ¢alismamiza benzer sekilde Eyce6z’tin hafif sisman ve obez bireylerde
yaptig1 bir caligmada antiinflamatuvar diyet tiiketen erkek ve kadinlarn ortalama B12 ve
selenyum alimlar1 proinflamatuvar diyet tuketenlere gore daha yiksek oldugunu fakat

istatiksel yonden anlamli olmadigini saptamistir ( p>0.05). A vitamini, karoten, D
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vitamini, E vitamini, B1 vitamini, B2 vitamini, niasin, B6 vitamini, folat, C vitamini,
magnezyum, demir, ¢inko ve kafein tiiketim ortalamalari; diyet inflamatuvar skoru diisitk
antiinflamatuvar diyet tiketen. diyet inflamatuvar skoru etkisiz diyet tuketen ve diyet
inflamatuvar skoru yiiksek proinflamatuvar diyet tiiketen bireyler arasinda anlamli bir
fark bulunmustur (131). Bizim ¢alismamiza benzer sekilde proinflamatuvar bir besin
olan doymus yag icin DII skoru arttkca doymus yag aliminda bir artis oldugu
gbzlenmistir. Antiinflamatuvar besinlerden olan lif, B-karoten ve magnezyum igin DII
skoru artan grupta bu besinlerin daha az bir alim1 s6z konusu oldugu vurgulanmistir (132).
Yapilan bir diger arastirmada; antiinflamatuvar diyeti temsil eden gruptaki adélesanlarin
enerji, karbonhidrat, protein, toplam yag, doymus yag, TDYA, CDY A omega-3, omega-
6 yag asitleri ve posa alimlarinin en yiliksek oldugu; proinflamatuvar diyeti temsil eden
gruptakilerin ise en diisiikk oldugu saptanmustir (133). Bu dogrultuda yaptigimiz ¢alisma
cogu arastirmayla benzerlik gdstermekte ve Hepatik tutulumlu GDH hastalarmda DIl
skoru arttikca antiinflamatuvar etkisi olan besin 6gelerinin alimlarmin azaldig:
gorilmektedir. DIl skoru artan grupta degerlendirilen hastalarin ¢ogunlugu deprem
bolgesinden gelmekte olup kotii yasam kosullarinda ¢ok fazla paketli iirtin kullandig1 ve
daha fazla doymus yag, kolesterol ve basit seker aliminin oldugu diisiiniilmiistiir. Onceki
calismalara gore, inflamasyon obezite, insiilin direnci ve karaciger saghigi ile iliskilidir ve
diyet kronik inflamasyonun diizenlenmesinde merkezi bir role sahiptir. Yag, 6zel olarak
doymus ve trans yag asitleri, rafine karbonhidratlar ve seker orani yiiksek, lif ve omega-
3 yag asitleri bakimindan diisiik diyetlerin, inflamasyon dengesini daha proinflamatuar
duruma kaydirdigi ve saghgi olumsuz olarak etkiledigi diisiiniilmektedir. Hepatik
tutulumlu GDH’lerde DIl ile ilgili sinirli arastirma bulunmaktadir. Bu hastalarda diyetin
inflamatuvar ytikiiniin karaciger enzimlerindeki rolil i¢cin daha fazla arastirmaya ihtiyag

vardrr.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismada; Hepatik tutulumlu glikojen depo hastalarinda diyet inflamatuvar

indeks ile karaciger enzimleri arasindaki iliski degerlendirilmistir. Bu ¢aligmadan elde
edilen sonuclar ve dneriler 6zetlenmektedir.

6.1. Sonuglar

1.

o > wn

10.

11.

12.

Hepatik tutulumlu GDH’li ¢ocuklar ve ergenler arasinda diyet inflamatuvar
indeksin kullanimini degerlendiren ilk caligmadir.

Arastirmaya katilan hastalarin yas ortalamasi1 9.91+2.7 yildur.

Katilimeilarin %55,0'1 erkek ve %45,0'1 kiz hastadir.

Katilimcilarin %2,5°1 6zel egitim, %2,5°1 lise seviyesinde egitim almaktadir.
Akrabalik durumuna gore, katilimcilarin %72,5'inin  ebeveynler arasinda
akrabalik iliskisi bulundugu tespit edilirken %27,5'inde akrabalik iligkisi olmadig1
saptandi.

Caligmaya katilan hastalarm %72,5’inde aile dykiisii oldugu saptandu.

Hastalik tiplerine gore, katilimcilarin %20.0°1 tip Ia, %27.51 tip 111, %10.0°1 tip
VI, %35.0’1 tip IX ve %7.5’1 tip XI tanisi ile takip edilmektedir.

Hastalarin %47.5’inin besin destek iirlinii kullandigi, %52.5’inin herhangi bir
besin destek {iriinii kullanmadig1 saptandi.

Calismaya katilan Hepatik GDH’lerin yavas salinimli karbonhidrat destegi
kullanimina bakildiginda, katilimeilarin %55.0'1 yavas salinimli karbonhidrat
destegi  kullanwrken, %45.01 yavas salinimli  karbonhidrat  destegi
kullanmamaktadir.

Hastalar hipoglisemi sikligi agisindan degerlendirildiginde, katilimcilarin
%47.5’inin hipoglisemi yasamadig1, %45.0’nin nadiren hipoglisemi yasadigi ve
%7.5’1nin siklikla hipoglisemi yasadig1 saptandu.

Bazalda hastalarm agirlik (kg) Z skoru -0.61+1.94 SDS’di. 3. ayda -0.62+1.85
SDS ve 6. ayda -0.61+1.55 SDS’dir. Her 3 ddnem iginde Z skor normal
araliktadir. 3 Ol¢iim arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamaktadir (p>0.05).

Boy uzunlugu (cm) Z skoruna bakildiginda bazalda -1.55+2.50 SDS’dir. 3. ve 6.
ayda -1.45+2.08 SDS ve -1.45+1.84 SDS oldugu saptandi. Caligmaya katilan
Hepatik tutulumlu GDH hastalarinda boy uzunlugunun kisa oldugu tespit edildi.
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Boy uzunlugu Z skorundaki degisim istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmaktadir (p=0.019).

BKi (kg/m?) Z skor degeri bazalda 0.22+1.21SDS, 3. ayda 0.32+1.14 SDS ve
6.ayda 0.26+1.30 SDS’dir. Olglimler arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark
bulunmadi (p>0.05).

Bel/kalca orani (cm) parametresinde bazalda 0.94+0.09 cm, 3. ayda 0.94+0.14 cm
ve 6. ayda 0.93+0.11 cm’dir. Olgiimler arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0.002).

Viicut yag kiitlesi Ol¢timlerine bakildiginda hastalarin bazalda ortalama yag
kitlesi 8.40+8.77 kg, 3. ayda 7.61+6.17 kg ve 6. Ayda 7.66+6.52 kg oldugu
saptandi. Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0.05).

Calismaya katillan hastalarmm  viicut yag oram1 arastrmanin  uygulama
donemlerinde baslangica goOre ortalama degerinde diisiis gozlendi fakat
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Calismaya katilan hastalarin yagsiz kas kiitlesinde arastirmanm uygulama
donemlerinde baslangica gore artis oldugu saptandi. Olgiimler arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001).

Viicut su miktar1 parametresine ait ortalama degerleri bazalda 18.25+10.29 kg, 3.
ayda 18.72+9.39 kg ve 6. ayda 19.25+9.86 kg’dir. Olgiimler arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.011).

Calismaya katilan hepatik GDH’li hastalarda hepatomegali bulgusu tip la ve tip
IIT hastalarinin tamaminda goriilmektedir. Hepatostetatoz bulgusu en fazla tip 111
hastalarindadir. Splenomegali bulgusu ise tip VI hastalarmda olmadig:
gorulmektedir.

Hastalarin 3 ayda HDL dizeylerinin ortalamalarinda artis oldugu goriilmektedir.
Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmaktadir (p=0.007).
Katilimcilarin AST diizeylerinin ortalama degerleri her 3 donem igin de normal
araligin {izerinde oldugu saptandi. Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamaktadir (p>0.05).

Katilimcilarin ALT diizeylerinin ortalama degerleri her 3 dénem igin de normal
araligin {izerinde oldugu saptandi. Olgiimler arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmaktadir (p=0.028).
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23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Calismaya katilan hepatik GDH’li hastalarin TG dizeyleri her 3 donem iginde
normal deger araligmin iizerindedir. Olgiimler arasindaki farklar istatistiksel
olarak anlamli bulunmamaktadir (p>0.05).

Calismaya katilan hastalarm 22’si (%55.0) yavas emilimli karbonhidrat destegi
kullanmaktadir. Yavas salinimli karbonhidrat destegi kullaniminin en fazla tip XI
hastalarinda oldugu goriilmektedir. Calismadaki tip XI hastalarinin yavas
salinimli karbonhidrat destegi kullanmadig1 saptandi.

DII skoru azalan gruptaki hastalar onerilen antiinflamatuvar diyet diizenine baglh
kald1 ve 6 ay sonra ortalama DIl skorunu 6nemli 6l¢iide azaltt1.

DIl skoru artan hastalar 6nerilen antiinflamatuvar diyet diizenine bagli kalmadi
ve 6 ay sonra ortalama DI skorunu énemli dlgiide artirds.

Antiinflamatuvar diyet grubuna (DIi skoru azalan) dahil olan hastalarin DIl
skorundaki degisimin Ort+SD degeri -3.16+2.3 tiir. DII skoru artan hastalarm, Dil
skorundaki artigin Ort+SD degeri 1.8042.36°dur.

Bazalda, 3. ayda ve 6. ayda yavas salinimli karbonhidrat destegi kaynagi kullanan
ya da herhangi bir yavag salinimli karbonhidrat destegi kullanmayan hastalarin
Dil skor degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamaktadir (p>0,05).

2-18 yas (ad6lesan) grubunda bazalda, 3. ay ve 6. ay dl¢iimlerinde DIl skoru diger
yas gruplarina gore daha yiiksek bulundu fakat yas gruplar1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05).

Her yas grubunda ortalama enerji aliminin 6. ayda arttig1 saptandi.

Ortalama karbonhidrat aliminin en ¢ok addlesan yas grubunda oldugu saptandi.
Adoblesanlarda her 3 donemde ortalama kolesterol alimmin en fazla oldugu
saptandi.

Antiiinflamatuvar diyet tiiketimi sonrasinda 6. ayda AST, ALT, TG duzeylerinde
istatistiksel olarak anlamli olmayan bir diisiis oldugu saptandi.

Antiiinflamatuvar diyet tiiketimi sonrasinda DIl skoru azalan grupta, bazala gore
6. ayda total kolestrol diizeyinde istatistiksel olarak anlamli bir diislis oldugu
saptand1.

DIi skoru artan grupta bazala gore 6. ayda AST, ALT, TG diizeylerinde
istatistiksel olarak anlamli olmayan bir artis oldugu saptandi.

Her yas grubunda ortalama C vitamini almimin TUBER 2022 6nerilerinden daha

yiiksek oldugu saptandi.
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Antiinflamatuvar diyet tiiketimi sonrasinda DIl skoru azalan grupta 6 ay icerisinde
agirlik SDS’lerinde artis oldugu saptandi. Diyet gruplar1 arasinda anlamli bir
farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

DIii skoru azalan grupta 6 ay icerisinde boy SDS’lerinde artis oldugu tespit
edilirken istatistiksel olarak anlamli bulunmamaktadir (p>0.05).
Antiinflamatuvar diyet dnerilerine uyum sonucunda DIl skoru azalan grupta viicut
yag kiitlesinin ortalama degeri bazala gore 6. ayda daha diisiik oldugu saptandi.
Aralarinda anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0.05).

DIl skoru artan ve azalan hasta gruplarinda viicut yag oran1 ortalama degeri bazala
gore 6. ayda daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Aralarinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0.05).

DIl skoru artan ve azalan hasta gruplarinda yagsiz kas kiitlesi ortalama degeri
bazala gore 6. ayda artis oldugu tespit edilmistir. Aralarinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0.05).

DII skoru azalan grupta bazala gore 6. ayda enerji alimlarinm arttig1 saptandi. DII
skoru artan grupta ise bazala gore 6. ayda enerji alimlarinin azaldig1 saptandi.
DIl skoru azalan grupta bazala gére 6. ayda toplam yag alimnin bu grupta azaldig:
saptand1. DII skoru artan grupta ise bazala gore 6. ayda toplam yag alimimnda artis
oldugu saptandi.

Dil skoru azalan grupta bazala gére 6. ayda doymus yag alimmm azaldig
saptand1. DII skoru artan grupta ise bazala gére 6. ayda doymus alimlarmmn arttig1
saptandi.

DIl skoru azalan grupta bazala gére 6. ayda bazalda lif alimmmn arttig1 saptand.
DIi skoru artan grupta ise bazala gére 6. ayda lif aliminda azalma oldugu saptandi.
DIl skoru azalan grupta bazalda C vitamini alim1 Ort+SD degeri 90.32+46.83
mg/gun iken 6. ayda 129.43+79.91 mg/giin’diir. C vitamini alimlarmin bu grupta
artt1if1 saptandi. DIl skoru artan grupta ise C vitamini alimlarmin Ort+SD degeri
bazalda 79+47.12 mg/gun iken 6. ayda 98.99+50.84 mg/gun oldugu ve C vitamini
alimlarmm bu grupta da arttig1 fakat alimlarin diger gruba gore daha az oldugu

saptand1.

47. DII skoru azalan grupta bazalda selenyum alimi Ort+SD degeri 21.96+16.94 pg/gin

iken 6. ayda 27.80+22.63 pg/gin’dur. Selenyum alimlarinin bu grupta arttigi

saptandi. DII skoru artan grupta ise selenyum alimlarinin Ort+SD degeri bazalda
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17.18+20.27 pg/gin iken 6. ayda 14.74+11.91 pg/gun oldugu ve selenyum
alimlarinm bu grupta azaldig1 saptand.

48. DIl skoru azalan grupta omega-3 alimlarinm bu grupta arttig1 saptand1. DI skoru
artan grupta ise omega-3 alimlarinin azaldig1 saptandi.

49. DiI skoru azalan grupta omega-6 alimmin arttig1 saptand1. Dii skoru artan grupta

ise omega-6 alimlarinin azaldig1 saptandi.

6.2. Oneriler

1. Glikojen depo hastaligi, glikojen sentezi veya yikimimdaki enzimlerin g¢esitli
genetik eksiklikleri veya glikojen metabolizmasini diizenleyen proteinlerin
mutasyonlarindan kaynaklanan glikojenin anormal depolanmasi veya kullanimi1
ile karakterize otozomal geg¢isli karbonhidrat metabolizmas1 bozuklugudur.
Patofizyolojinin ¢esitliligi g6z Oniine alindiginda her tip kendi igerisinde farkli
tibbi tedavi ve besleneme uygulamalarina sahiptir. Bu nedenle ebeveynlerin dogru
bilgi ve uygulamalara erisimini saglamak i¢in GDH’nin tedavisinde ¢ocuk
metabolizma uzmani ve beslenme uzmaninin yer aldigi multidisipliner bir ekibe
gereksinim vardir.

2. Diyetisyenlerin GDH olan ¢ocuklarmn tibb1 beslenme tedavisi uygulamalarinin
merkezinde yer almasi ¢ocuklarda hem hipoglisemi, malnutrisyon gibi yetersiz
enerji alimma, hem de hiperlipidemi, obezite gibi fazla enerji alimma bagl
durumlarin engellenebilmesi igin gereklidir.

3. Glikojen depo hastalarinda malnutrisyon, obezite, bodurluk gibi durumlarin erken
saptanmasi i¢in antropometrik élgiimler son derece onemlidir. Bu nedenle bu
cocuklar bu konuda uzman diyetisyenler tarafindan diizenli olarak takip
edilmelidir.

4. Glikojen depo hastalarinda diyet yonetimi zordur ve hastaya 6zel olmalidir. Bu
nedenle hassas bir izlem gerektirir.

5. Kalitsal metabolik hastaliklarin  izleminde ve beslenme durumlarinin
degerlendirilmesinde antropometrik dl¢timler diizenli kaydedilmelidir. Hastalarin
her poliklinik kontroliinde O6lgtimlerinin alinmasi ve ayni biiyiime egrisinde
degerlendirilmesi hastalarin tan1 ve takibi ag¢isindan Onemlidir. Hastalarin
beslenme durumlarmin dengeli olmas1 kalitsal metabolik hastalik prognozunu

olumlu yonde etkileyecektir.
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6. Nadir gorulen GDH’de ¢ocuklarin beslenme durumu degerlendirilmeli, enerji ve
besin 6gesi alimlar1 takip edilmelidir. Glikojen depo hastalarminin diyetinin
degerlendirilmesine iliskin epidemiyolojik c¢aligmalarin azlhig1t gbéz Oniine
alindiginda.diyet tedavisini iyilestirmek ve buna uyum igin yeni stratejiler
gelistirmek i¢in daha fazla arastirma yapilmalidir.

7. Glikojen depo hastalarmin diyetleri.metabolizma konusunda kendini gelistirmis
bir beslenme uzmani tarafindan diizenlenmeli ve diyetin bireye 6zgl olacak
sekilde yeterli enerji ve protein icermesinin yani sira diyetin inflamatuvar yikinu
etkileyen besin 6gelerinden olan toplam yag, kolesterol, doymus ve doymamis
yag asidi iceriklerinin 6neriler dogrultusunda olmasina dikkat edilmelidir.

8. Diyetsel faktorlerin inflamasyon ile iligkili oldugu bilinmektedir. Beslenmenin
antiinflamatuvar olarak planlanmasi buldugumuz sonuglara gére GDH bulgularmi
tyilestirebilecegi ancak daha fazla ve daha uzun siireli arastirmaya ihtiyag
oldugunu gostermektedir.

9. Diyetin inflamatuvar yiikiiniin GDH hastalarinin beslenme durumlar1 {izerine
etkilerini tam olarak anlayabilmek i¢in daha fazla bilimsel arastirmalara ihtiyag
vardir. Dil'nin hastaliklar ile iliskili oldugu diisiiniildiigiinde Dil'yi etkileyen
parametrelerin degerlendirilmesine yonelik caligmalarin artmasi hastaliklarda
beslenmeye yonelik ¢6ziim Onerilerine katki saglayacagi diisiiniilmektedir.

10. Elde edilen sonuglarimizin dogrulanmasi ve hastalarin diyet yonetimini
artirabilecek ve sonug olarak sagliklarini ve yasam kalitelerini iyilestirebilecek
diger beslenme miidahaleleri i¢in yeterli veriler elde etmek amaciyla daha uzun

takipli gelecekteki caligmalara ihtiyag vardir.

6.3. Arastirmanin Simirhhiklar:

e Arastirma yapilan hastanenin laboratuvar kosullarindan dolayr aminoasit
calisilamamustir ve veri olarak sunulamamustir.

e Ulkemizde yasanilan deprem felaketi nedeniyle olusan zor kosullar ve
aragtirmanin 6 ay siirmesi hastalarimizin diyete uyumlarmi zorlastirmistr.

e Arastirmamiz nadir goriilen bir hastalik tizerine oldugu i¢in hastalik tipleri

arasinda esit bir dagilim saglanamamustir.
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EKLER

EK 1. Etik Kurul Karari

T.C.
BASAN KALYONCU UNIVERSITESI
Saglik Bilimleri
Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurul Karar1

Karar No : 2022/074 Karar Tarihi : 08.08.2022

Sayin Prof. Dr. Yasemin BEYHAN,
“Hepatik Tutulumlu ile Giden Glikojen Depo Hastalarinda Diyet Inflamatuvar
Indeksinin Karaciger Enzimleri Yiiksekligi ile Iliskisi” konulu ¢alismanizm girisimsel
olmayan arastirmalar etik kurul karar1 uyarinca uygun olduguna;

Oy birligi ile karar verilmistir.
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EK 2. Kurum izni

Sayin Kurul

Kalitsal metabolik hastalik tanisi ile izlenen hastalarda metabolik durumu ve beslenmeyi
degerlendirmek i¢in ilk basvuru ve takipte aralikli olarak aminoasit diizeyi bakilmasi
gerekmektedir. Bu grubun bir parcasi olan glikolejen depo hastalarinda da etkilenmesi
beklenen karaciger fonksiyonlarmin hiperlipidemi nedeniyle lipid profilinin, kas
tutulumu nedeniyle kreatin kinaz (CK)’in yine beslenme sorunlari oldugundan kisith
diyetler ile beslendikleri igin kalsiyum, fosfor, ferritin, HDL, LDL, trigliserit, total
kolesterol, AST, ALT, ALP, metionin, taurin, glutamine, arjinin, valin, glisin, ornitin,
aspartat, 16sin, izolosin, tirozin, laktik asit, Urik asit , keton, aloumin, CRP, GGT, insilin,
B12, D vitamini, karnitin gibi olasi minarel ve vitaminlerin ve hipoglisemi beklenildigi
icin kan sekeri ve HbA1C’nin karacigerde adeno ve hepatoselliiler karsinom (HCC)
gelisim riski nedeniyle AFP (Alfa FetoProtein) duzeylerinin periyodik kontroli
gerekmektedir.

Ayrica hem organomegali hem de adenom ve malign hastalik gelisimini kontrol
edebilmek icin ultrasonografi rutin takibin bir pargasidir. Glikojen depo hastalarinda
karaciger ve kas tutulumu olan tiplerinde ekokardiyografi kontrolii yapilmasi
gerekmektedir.

Eriskinde muadili olmadig1 i¢in saglik bakanlig1 bilgisi dahilinde tiim yaslardaki kalitsal
metabolik tanm1 veya siiphesi olan tiim hastalara ¢ocuk metabolizma polikliniklerinde
bakilmas1 uygundur. Isleyis tiim Tiirkiye’de bu sekilde devam etmektedir.

Cukurova Universitesi Cocuk Beslenme ve Metabolizma Hastaliklar1 Bilim Dali
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EK 3. Veri Toplama ve Gonulltleri Bilgilendirme Formu

ARASTIRMANIN ADI

Hepatik Tutulumlu ile Giden Glikojen Depo Hastalarinda Diyet inflamatuar indeksin
Karaciger Enzimleri Yiiksekligi ile Iliskisi

Sayin katihmel.

Elinizdeki anket Hasan Kalyoncu Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Beslenme ve
Diyetetik yiiksek lisans programinda; “Hepatik Tutulumlu ile Giden Glikojen Depo
Hastalarinda Diyet Inflamatuar Indeksinin Karaciger Enzimleri Yiiksekligi ile Iliskisi”
iizerine planlanmis bir c¢ahismaya aittir. Elde edilen bilgiler yalmizca arastirmaci
tarafindan akademik arastirma amach kullanilacak ve kesinlikle paylasilmayacaktir.
Katihmcilarin tiim bilgileri Kesinlikle gizli tutulacaktir. Katkilarimiz icin tesekkiir ederiz.

L.SOSYODEMOGRAFIK OZELLIKLER
1. Cinsiyet: O0Kadmn CErkek

2. Yas (ay): .oeennnne
3. Cocuk herhangi bir egitim kurumuna gidiyor mu?
OHayir O Kres-anaokulu O flkogretim O Lise

4. Annenizin egitim durumu:
[0 Okuryazar degil O Okuryazar O flkoégretim
(] Lise O Ortaégretim O Onlisans O Lisans

O Lisans ustu
5. Annenizin meslegi

O Ev Hamm [0 Memur Ois¢i O Serbest meslek [ Emekli O Diger
(yazimiz)
6. Babamizin egitim durumu:

O Okuryazar degil O Okuryazar O Ilkégretim
O Lise O Ortadgretim O Onlisans O Lisans
O Lisans ustu
7. Babanizin meslegi
O Memur O s¢i O Serbest meslek O Emekli
O issiz O Diger (yazimz)
8. Ailenizin ekonomik durumuna en uygun secenegi isaretleyiniz.
O Kazancimizla ayin sonunu rahat bir sekilde getiriyoruz.
OKazancimizla ayin sonunu biiyiik bir sikint1 yasamadan getiriyoruz.
OKazancimizla ayin sonunu zor getiriyoruz.
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[OKazancimizla ayin sonunu getiremiyoruz.

9. Ailedeki ¢ocuk sayis1 kactir?

O1 0O2 O3 [J 4 ve Uzeri

10. Anne ile baba arasinda akrabahk var midir?
O Evet

O Haywr

Ac¢iklayimz:

II. HASTALIK ile ILGILI BILGILER

1. Aile 6ykisu

O Var. kimlerde (c.cocooeveveiniiniieiieieininnnens )

OYok

Hastalik TipPiceceeieniieiieiniiniieiiecneenrencennens

Kullandigr ilaglar: .....cocevviviiinniiiniiinnnnnnns

Kullandig ilaglarin dozlar ve siireleri:.......................
Onerilen diyet tedavisi (Protein—gr/kg. Kalori-Kcal/kg. I¢erik)

gk~ wmn

6. Kullanilan besin destek iiriinii
Hipoglisemi SIKII@1.....cccvviiiiniiiiiiniiiinnnnen.

Son 6 ayda tuvalet ahskah@inda degisiklik var m? ..............
9. GIS sikayetlerinde degisiklik var mi?2..........ceceerreuenee

10. Enfeksiyon sikh@inda artis azahs oldu mu?.............cc......

11. Hastalanma sikhginda degisiklik oldu mu.................

12. III. ANTROPOMETRIK OLCUMLERI

o~

(varsa)

Agirhik (kg):

Agirhk SDS:

Boy (cm):

Boy SDS:

BKi (kg/m2):

BKi SDS:

Bel/Kal¢a Orani:

Viicut Yag Kiitlesi (kg):

Viicut Yag Orani (%):

Yagsiz Kas Kiitlesi (kg):

Viicut Su Miktan (kg):

Radyolojik Degerlendirme:

Hepatomegali: QO Evet O Hayir
Hepatosteatoz: QO Evet O Hayir
Splenomegali : O Evet O Hayir
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USG:

EKO:

IV.BiYOKIMYASAL BULGULAR

Parametre

Deger

Glukoz (mg/dL)

HbAlc (%)

HDL (mg/dL)

LDL (mg/dL)

Trigliserid (mg/dL)

Total kolesterol (mg/dL)

AST (1U/L)

ALT (IU/L)

ALP (1U/L)

AFP

Metionin (mg/dL)

Taurin (mg/dL)

Glutamine (mg/dL)

Arjinin (mg/dL)

\Valin (mg/dL)

Glisin (mg/dL)

Ornitin (mg/dL)

Aspartat (mg/dL)

Losin (mg/dL)

Izo0l6sin (mg/dL)

Tirozin (mg/dL)

Laktik Asit (mg/dL)

Urik Asit (mg/dL)

Keton mg/dL

Albumin (g/dL)

CK (IU\L)

CRP (mg/dL)

GGT

Insiilin (mU/L)

Kalsiyum (mg/dL)

Fosfor (mg/dL)

Ferritin (ng/dL)

B12

D vitamini

Karnitin
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V. 24 SAATLIK GERIYE DONUK BESIN TUKETIM KAYDI VE BESIN
TUKETIM SIKLIGI

: MIiKTAR TUKETILEN BESIN ADI
Ogiin

Sabah
Saat:

Kusluk
Saat:

Ogle
Saat:

Ikindi
Saat:

Aksam
Saat:

Gece
Saat:
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Beslenme Siklig1 Anketi Sizin
Yediginiz Hangi Siklikla
Miktar Yiyorsunuz?
E1€|E€ |8 |
Miktar sl |z (s ;(
S 1|38 © | [m [ |.&
¥ |0 m |T | |d | | |T
1. St Su bardagi
2. Yogurt Kase
3. Ayran Su bardagi
4. Beyaz peynir (beyaz peynir. ¢cokelek. tulum) [Dilim
5. Kasar peynir Dilim
6. Krem peyniri (krem. karper. labne) Dilim
7. Diger peynir tiirleri Dilim
8. Kaymak Kagsik
9. Sucuk. sosis. pastirma Dilim
10.Yumurta Tane
11. Beyaz. misir unu ile yapilmis ekmek Dilim
12. Cavdar. kepek. tam tahilli un ile yapilmigDilim
ekmek
13. Bal. regel. marmelat Kase
14. Margarin Dilimle
15. Tereyagi Dilimle
16. Kahve Fincan
17. Neskafe Bardak
18. Cay Cay bardagi
19. Bitki cay1 Su bardagi
20. Sebze gorbasi Kase
21. Et gorbasi Kase
22. Iskembe gorbasi Kase
23. Tavuk gorbasi Kase
24. Balik gorbasi Kase
25. Nohut ¢orbasi Kase
26. Kuru fasulye Porsiyon
27. Taze fasulye Porsiyon
28. Taze bezelye Porsiyon
29. Makarnalar Porsiyon
30. Pasta tirleri Dilim
31. Domates sosu Kagik
32. Salca Kasik
33. Diger sos tiirleri Kasik
34. Piring pilavi Porsiyon
35. Ispanakli. pirasali. lahanali piringyemegi Porsiyon
36. Piringli sebze dolmalari Tane
37. Piringli yaprak sarmalari Tane
38. Peynirli borek. pasta Porsiyon
39. Ispanakli borek Porsiyon
40. Etli borek. pide Porsiyon
41. Tavuklu borek. pide Porsiyon
42. Pizza Porsiyon
43. Kirmizi et Porsiyon
44. Kofte Tane
45. Kadinbudu kofte Tane
46. Diger kofteler Tane
47. 1cli kofte Tane
48. Ciger ve diger sakatatlar Porsiyon
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49. Kebap dirim Porsiyon
50. Tavuk Porsiyon
51. Etli. piringli lahana sarmasi Tane
52. Etli sebze Porsiyon
53. Manti Porsiyon
Beslenme Sikhig1 Anketi Sizin Hangi Sikhiklal
Yediginiz Yiyorsunuz?
Miktar
Miktar
S |8 | S | g
5|5 |5 g |2
TS S E |x
S |12 12|55 |o |« |m |~ e
¥ O m|T |6 |ov [& |& [T
54. Musakka Porsiyon
55. Balik Porsiyon
56. Diger deniz iiriinleri Porsiyon
57. Pirasa Porsiyon
58. Gliveg Porsiyon
59. Bamya Porsiyon
60. Kabak Porsiyon
61. Sekerpancari Porsiyon
62. Menemen Porsiyon
63. Havug. pismis Porsiyon
64. Mantar Porsiyon
65. Ispanak Porsiyon
66. Enginar Porsiyon
67. Sarimsak Tane
68. Maydanoz Demet
69. Nane Demet
70. Roka salatasi Porsiyon
71. Patates kizartmasi Porsiyon
72. Patates haglama Porsiyon
73. K6zlenmis patates Porsiyon
74. Patates boregi Porsiyon
75. Marul salatasi Porsiyon
76. Havug salatasi Porsiyon
77. Domates salatasi Porsiyon
78. Salatalik Tane
79. Biber Tane
80. Karnabahar. brokoli Porsiyon
81. Diger yesil sebzeler Porsiyon
82. Sogan. sogan salatasi Porsiyon
83. Zeytin Tane
84. Limon Tane
85. Sirke Kasik
86. Tursu yikanmig Porsiyon
87. Tursu yikanmamis Porsiyon
88. Balik salatasi Porsiyon
89. Patlican Porsiyon
90. Patlican salatasi Porsiyon
91. Cacik Kase
92. Rus salatasi Porsiyon
93. Mayonez Kagik
94. Portakal Tane
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Beslenme Sikh@1 Anketi

Sizin

Hangi Sikhikla Yiyorsunuz?

Miktar Yediginiz
Miktar
o] S (S | g
£ 55 £ |2
Z | IS E |x
S € 3|5 © <t |m | [
¥ |O |m |[T |» ol |4 [T
95. Mandalina Tane
96. Greyfurt Tane
97. Elma Tane
98. Armut Tane
99. Karpuz Dilim
100. Kavun Dilim
101. Seftali. nektar Tane
102. Uziim Tane
103. Kayisi. zerdali Tane
104. Kiraz [Tane
105. Cilek [Tane
106. Muz Tane
107. Incir Tane
108. Ananas Tane
109. Kivi Tane
110. Avokado Tane
111. Diger meyveler Tane
112. Kuru meyve Tane
113. Kuru yemis (findik. ceviz. ¢ekirdek vb.) Kase
114. Cips Kiglk paket
115. Seker. bonhon Tane
116. Cikolata Tane
117. Dondurma Porsiyon
118. Meyve suyu. taze Bardak
119. Meyve suyu. ticari Bardak
120. Kola tiri icecekler Bardak
121. Diger sekerli i¢ecekler Bardak
122. Light icecekler Bardak
123. Biskilvi Tane
124, Kek Porsiyon
125. Kremali pasta Porsiyon
126. Baklava. kadayif Porsiyon
127. Revani Porsiyon
128. Irmik helvasi Porsiyon
129. Tahinli helva Porsiyon
130. Kurabiye Tane
131. Sekerleme Porsiyon
132. Muhallebi Porsiyon
133. Kazandibi Porsiyon
134. Sitlag Porsiyon
135. Komposto Kase
134. Hosaf Kase
135. Patlamig musir Bardak
136. Haglanmig / kdzlenmis misir Porsiyon
137. Kete Tane
138. Pogaca Tane
139. Agma Tane




GONULLULERI BILGILENDIRME VE OLUR (RIZA) FORMU
Sayin katilimci.

Ben Diyetisyen Fatmanur YAVUZ. Cukurova Universitesi Cocuk Metabolizma ve Beslenme bilim dalinda takipli 2-
18 yas araliginda hepatik tutulumluu olan glikojen depo hastalarinda diyet inflamatuvar indeksinin karaciger enzimleri
yiiksekligi ile iliskisi lizerindeki etkilerini degerlendirmek igin bir anket ¢alismasi uyguluyoruz. Bu yiizden hepatik
Tutulumlu Glikojen Depo hastaligi tanili ve goniillii bireylere anketimizdeki sorular1 yoneltmek istiyoruz. Bu
arastirma ile yeni bilgiler 6grenmek ve bilime katkida bulunmak i¢in bize bir 151k tutmus olacaksiniz. Bu aragtirmaya
katilman istiyor ve dneriyoruz.

Bu arastirmaya katilacak olursan sana yaklagik 10-15 dakika siiren bir anket formu uygulayacagiz. Bu anket senin
demografik bilgilerin. beslenme durumun ile ilgilidir. Seni muayene etmeyecegiz veya senden kan almayacagiz. Bu
aragtirmanin sonunda senin de i¢inde bulundugun bu yas grubunda (2-18). Hepatik tutulumluu olan Glikojen Depo
hastalarinda diyet inflamatuvar indeksinin karaciger enzimleri yiiksekligi ile iligkisi tizerindeki etkisinin incelenmesini
yapacagiz. Sonuglar1 bilim diinyasina bildirecegiz fakat adin her zaman gizli kalacaktir. Bu arastirmaya katilmanizla.
arastirma ile ilgili ¢ikabilecek zorunlu masraflar tarafimizdan karsilanacaktir. Sizden higbir {icret talep edilmeyecektir.
Bunun disinda size veya yasal temsilcilerinize herhangi bir maddi katki saglanmayacaktr.

Bu arastirmaya katilip/katilmaya karar vermeden once anne ve babana danigman gerekiyor. Anne ve babana da bu
calisma hakkinda bilgi verip izinlerini alacagiz. Bu aragtirmaya katilma karari tamamiyla senin istegine bagli olacaktir.
Once katilmay1 kabul etsen bile sonra bu kararindan vazgegebilirsin. Kabul etmedigin durumda da diyetisyenlerin
sana kars1 davranisinda bir degisiklik olmaz. Aklina bu arastirma ile ilgili sorular1 simdi veya daha sonra istedigin
zaman bana sorabilirsin. Telefon numaram ve e-postam bu kagitta yaziyor. Bu aragtirmaya katilmayi kabul ediyorsan
asagida yer alan ad1 soyadi boliimiinii doldurup. imzani atmalisin. imzalandiktan sonra bu belgenin kopyast ailen igin
verilecektir.

Goniilliiniin Ad1 Soyadi: Imzast:
Adresi (varsa telefon numarasi Tarih:
Velisinin; imzasi:
Ad1 Soyadi Tarih:

Arastirmay1 yapan sorumlu aragtirmacinin _
Ad1. Soyadi: Fatmanur YAVUZ Imzasi:

Telefon: 05387906120 Tarih:



AILEYI BILGILENDIRME VE OLUR (RIZA) FORMU

Sayin Veli.

Cocugunuzun katilacagi bu ¢alisma bilimsel nitelikte bir arastirma olup konusu “Hepatik Tutulumlu ile Giden
Glikojen Depo Hastalarinda Diyet inflamatuar indeksinin Karaciger Enzimleri Yiiksekligi ile iliskisi”dir. Bu
aragtirma. Fatmanur Yavuz’un Hasan Kalyoncu Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Beslenme ve Diyetetik
Anabilim Dali’nda yiiksek lisans tezi kapsaminda yapilmaktadir. Arastirma. Cukurova Universitesi Cocuk
Metabolizma ve Beslenme bilim dalinda takipli 2-18 yas araliginda hepatik tutulumluu olan glikojen depo hastalarinda
diyet inflamatuvar indeksin karaciger enzimleri tizerine etkisini degerlendirmek amaciyla yapilmaktadir.
Arastirmaya dahil edilen ¢ocuklara Bilgilendirilmis Goniillii (Veli) Olur Formu ve Goniillii Cocuk Riza Onam formu
okutularak arastirma hakkinda bilgi verilecektir. Kosulu saglayan c¢ocuklardan arastirmaci tarafindan yiiz yiize
goriisme yontemi ile genel bilgileri. saglik bilgileri sorgulanan anket doldurulacaktir. Antropometrik dlgiimleri [boy
(cm). viicut agirhigi(kg). BKI (kg/m2. yagsiz viicut kiitlesi vb.] alianacaktir. Arastirmaya alman gocuklarm 24 saatlik
besin tiiketim kaydi alinacak. diyet inflamatuvar indeksi hesaplamak i¢in besin sikligi anketini doldurmalar
istenecektir. Hastanede yapilmis olan son biyokimyasal sonuglar hasta dosyalarindan alinip veri toplama formuna not
edilecektir. Arastirmada veri toplama araci olarak anket formu kullanilacak olup ¢ocugunuzun yaklasik 15-20
dakikasini ayirmasi gerekecektir. Yanitlarini sorularin yaninda yer alan segenekler arasindan uygun olani ¢arp1 (X) ile
isaretleyerek ya da agik uclu sorularda sorunun yaninda birakilan bosluga yazarak belirtebilirler.

Arastirma esnasinda karsilagilabilecek herhangi bir risk yoktur. Arastirmada herhangi bir tedavi veya girisimde
bulunulmayacaktir. Bu arastirmaya katilmanizla. arastirma ile ilgili ¢ikabilecek zorunlu masraflar tarafimizdan
karsilanacaktir. Bunun disinda size veya yasal temsilcilerinize herhangi bir maddi katki saglanmayacaktir. Goniillii
cocugun arastirmaya katilimi istege baglidir. Goniillii istedigi zaman. herhangi bir cezaya veya yaptirima maruz
kalmaksizin. hi¢bir hakkini kaybetmeksizin arastirmaya katilmayi reddedebilir veya arastirmadan ¢ekilebilir. Goniillii
izleyiciler. yoklama yapan kisiler. etik kurul. kurum ve diger ilgili saglik otoritelerinin géniilliiniin orijinal tibbi
kayitlarma dogrudan erisimlerinin bulunabilecektir ancak bu bilgilerin gizli tutulacaktir. Yazili bilgilendirilmis
goniillii olur formunun imzalanmasiyla goniillii veya yasal temsilcisinin s6z konusu erisime izin vermis olacaktir.
Aragtirma konusuyla ilgili ve goniillii cocugun arastirmaya katilmaya devam etme istegini etkileyebilecek yeni bilgiler
elde edildiginde goniillii veya yasal temsilcisi zamaninda bilgilendirilecektir.

Bu caligmaya katilmak géniilliiliik esasina dayanmaktadir. Cocugunuz calismaya katilmama ve ¢alismanimn herhangi
bir asamasinda. hi¢bir cezaya/yaptirirma maruz kalmaksizin. ¢alismadan ayrilma hakkina sahiptir. Cocugunuzun
arastirmada yer almasi nedeniyle size hicbir 6deme yapilmayacak ve sizden de higbir ticret talep edilmeyecektir.
Calismanin her asamasinda kimliginiz gizli kalacaktir. Anketi yanitlamaniz. aragtirmaya katilim i¢in onam verdiginiz
anlamma gelmektedir. Arastirma hakkinda daha fazla bilgi almak i¢in arastirmaci Fatmanur YAVUZ’a basvurabilir.
arastirmaciya giiniin 24 saatinde 05387906120 numarali cep telefonundan erisebilirsiniz.

Aragtirmanin bilgilendirilmis goniilli olur formundaki tiim agiklamalart okudum/sozlii olarak dinledim. Bana
yukarida konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve s6zlii agiklama asagida belirtilen arastirmaci tarafindan
yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi istedigim zaman gerekgeli veya gerekcesiz olarak arastirmadan
ayrilabilecegimi biliyorum. S6z konusu arastirmaya. hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmay1 kabul
ediyorum.

Goniilliiniin Adi1-Soyadi Imzas1 Tarih:
Aragtirma hakkindaki yukaridaki ve istenen diger bilgiler katilimeiya tarafimdan ac¢iklanmis ve yazili onami alinmustir.

Arastirmacinin Adi-Soyadi imzas1 Tarih:
FATMANUR YAVUZ
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LISANSUSTU EGITIM ENSTITUSU
TEZ / DONEM PROJESI

BENZERLIK (INTTHAL) RAPORU

LISANSUSTU EGITIM ENSTITUSU MUDURLUGUNE

TEZ BASLIGI : Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Diyet inflamatuar indeksin Karaciger Enzimleri
Ile Tliskisi

Yukarida basligi/konusu gosterilen tez ¢alismamin giris, ana béliimler ve sonu¢ kisimlarindan olusan toplam 91
sayfalik kismina iliskin, 31 /10 /23 tarihinde enstitii sekreterligi ve/veya tez danmigmani tarafindan intihal tespit
programindan asagida belirtilen filtrelemeler uygulanarak alinmis olan orijinallik raporu ekte (Orijinal TURNITIN
raporu eklenecektir*) olup, projenin benzerlik orani alintilar dahil % 14‘tiir.

Not: Benzerlik orani; alintilar dahil en ¢ok %20 olarak kabul edilmektedir. Bu degeri gecen durumlarda dgrenci
ve/veya danisman tarafindan agiklama-gerekgeli ek rapor sunulmasi gerekmektedir.

Uygulanan filtrelemeler:
X] Kaynakga harig

X Almntilar dahil
Aciklama / Taahbhiit

Hasan Kalyoncu Universitesi TURNITIN adli intihal tespit programi sonucunda; azami benzerlik oranlarina gore tez
¢aligmamin herhangi bir intihal igermedigini; aksinin tespit edilecegi muhtemel durumda dogabilecek her tiirlii hukuki
sorumlulugu kabul ettigimi ve yukarida vermis oldugum bilgilerin dogru oldugunu beyan ederim.

Geregini saygilarimla arz ederim (31 / 10/ 2023)

Ogrenci Imza

Ad Soyada: : Fatmanur Yavuz Alashgar

Ogrenci No:

Anabilim Dali: . Beslenme ve Diyetetik Anabilim Dali

Programi: . Tezli Ylksek Lisans

Statuisu: - [] Dénem Projesi X Yiiksek Lisans L] Doktora

*TURNITIN Programm Orijinal Raporu ektedir.

DANISMAN ONAYI

Danigsmanligimda bulunan ve kimlik bilgileri yukarida belirtilen 6grenciye ait lisansiistii tez/déonem calismasi
intihal programinda taranmis ve benzerlik raporu kontrol edilmistir. Bu yoniiyle ¢aligsma,

UYGUNDUR.

Imza Prof. Dr. Yasemin Beyhan




ORIJINALLIK RAPORU

J4 3 w4

BENZERLIK ENDEKSI ~ INTERNET KAYNAKLARI ~ YAYINLAR OGRENCI ODEVLERI
BIRINCIL KAYNAKLAR
acikbilim.yok.gov.r 4
Internet Kaynag %
dergipark.org.tr 2
Internet Kaynag %
acikerisim.baskent.edu.tr “
Internet Kaynag %
core.ac.uk 1
Internet Kayna %
dspace.gazi.edu.tr 1
Internet Kaynad| v




EK 5. Kisa Ozgecmis

OZGECMIS
YIL DERECE UNIVERSITE OGRENIM ALAN
2018 Lisans Kastamonu Universitesi Beslenme ve Diyetetik
2023- Yuksek Lisans Hasan Kalyoncu Universitesi | Beslenme ve Diyetetik
Tezli Yiiksek Lisans
Yil Calisma Alam
2020- C.U Balcal1 Hastanesi-Kalitsal Metabolizma Hastaliklari-

Bilimsel Proje (Fenilketoniiri Gozlem ve Takip Caligmasi)
Yardimci Arastirmaci Diyetisyen

Yayin

Uveyik S, Gonkek S, Kartal T, Yavuz F. ve ark. Farkli Mps Tiplerinde Beslenme Durum
Degerlendirmesi, XVI. Uluslararas1 Katilimli Metabolik Hastaliklar ve Beslenme Kongresi, s.
345-346, Mayis 2022

Yavuz F. Uzunoglu S. ve ark. Cicek Ebru, Yavuz F. ve ark. Yavas Salinimli Karbonhidrat
Destegi Alan Ve Almayan Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yasam Kalitesi Ve
Uyku Profili, 1. Ulusal Cocuk Beslenme Kongresi, SS27, Ekim,2023

Cicek Ebru, Yavuz F. ve ark. Yavas Salinimli Karbonhidrat Destegi Alan Ve Almayan
Hepatik Tutulumlu Glikojen Depo Hastalarinda Yasam Kalitesi Ve Uyku Profili, . Ulusal
Cocuk Beslenme Kongresi, SS25, Ekim,2023

Kartal T, Uveyik S, Cicek E, Gonkek S, Yavuz F. ve ark Primer Ailesel Hiperkolesterolemi
Tanili Hastalarda Diyet Tedavisinin Bliylme, Blyumenin Biyokimyasal Belirtecleri Ve Kalp-
Damar Saghgi Uzerine Etkilerinin Degerlendirilmesi, I. Ulusal Cocuk Beslenme Kongresi,
SS26, Ekim,2023
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