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OZET

Deniz HAZAR. 6-10 Yas Klasik Fenilketoniirili Hastalarda Ailenin Beslenme Bilgisi ve Diyet
Tedavisi Uyumunun Hastalarin Biiyiime Gelisme ve Beslenme Durumu Uzerine Olan Etkisi.
Hasan Kalyoncu Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Beslenme ve Diyetetik Anabilim
Dali, Tezli Yiiksek Lisans, Gaziantep, 2021. Fenilketoniiri (PKU), fenilalanin hidroksilaz
enziminin (PAH) eksikliginden kaynaklanan dogumsal bir protein metabolizma bozuklugu
hastaligidir. Diyet tedavisinin yasam boyu siirmesi gerekmektedir. Ailelerin bilgi ve diyeti
uygulamadaki tutumlar1 kan fenilalanin (FA) diizeylerini, hastalarin beslenme durumlarim ve
biiylime gelismelerini etkilemektedir. Bu ¢alisma 6-10 yas araligindaki Klasik PKU’lu hastalarda
ailenin beslenme bilgisi ve diyet tedavisi uyumunun kan FA diizeyleri, hastanin beslenme durumu
ve biiyiime-gelismesi iizerine olan etkisini degerlendirmek amaciyla planlanmistir.Hastalarin yas
ortalamalar1 8,67+1,41 yildir. Hastalarin D vitamini, magnezyum, fosfor, demir, total protein ve
alblimin degerleri referans aralikta iken Bi, vitamini ve kalsiyum referans aralifin biraz
iizerindedir. Hastalarin kan FA diizeyleri ortalama 538,0+386,9 mmol/L ile yiiksek diizeylerdedir.
Hastalarin giinliik FA gereksinimi karsilama yiizdeleri %86,9 +54’tiir. Hastalarin vitamin alimlar
giinliik 6nerilen alim miktarlar1 (RDA)’nin ¢ok {iistiinde, mineral alimlar1 ¢ok diisiiktiir. Annenin
egitim durumu ile kan FA degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Babalar1 ¢aligmayanlarin kan FA degerleri c¢alisan babalarin ¢ocuklarina gore daha yiiksektir
(p<0,05). Hastalarin kan FA diizeyi siniflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki iligki istatistiksel
olarak anlamli bulunmazken (p>0,05); kan FA degeri yiiksek olanlarda sinir zeka ve donuk zeka
oranlart artmistir. Hastalarin kan FA diizeyi smiflamasi ile beden kiitle indeksi (BKI) z-skor
arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05), kan FA diizeyi iyi ve kotii olan
hastalarda obezite goriilme siklig1r daha yiiksektir (p<0,05). Ailelerinin beslenme bilgisi ile zeka
puanlan arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli olup (p<0,05), beslenme bilgisi kétii olanlarin
cocuklarinda donuk zeka goriilme siklig1 daha yiiksektir (p<0,05). Ailelerinin beslenme bilgisi ile
BKI z-skor arasinda istatistiksel olarak anlamlilik bulunmustur (p<0,05). Beslenme bilgisi kotii
olanlarin ¢ocuklarinda fazlakilolu goriilme sikligi beslenme bilgisi orta diizey olan hastalara gore
daha yiiksektir (p<0,05). Hastalara tedavi ve diyet konusunda ayrintili bir egitim verilmeli
hastaligin nasil oldugu ve bu hastalifi yonetme konusunda bilgilendirilmeli ve degisen kosullara
gore egitim siirekli olmalidir.

Anahtar Kelimeler:Fenilketoniiri, Bilgi Diizeyi, Biiylime ve Gelisme, Diyet Tedavisi.



ABSTRACT

Deniz HAZAR. The Effect of Family Nutritional Knowledge and Diet Treatment Compliance
on the Growth, Development and Nutritional Status of Phenyketonuria Patients Aged 6-10
Years Old. Hasan Kalyoncu University Graduate Education Institute, Department of
Nutrition and Dietetics, Graduate Thesis, Gaziantep, 2021. Phenylketonuria (PKU) is a
congenital protein metabolism disorder caused by a deficiency of the enzyme phenylalanine
hydroxylase (PAH). In order to prevent irreversible neurological damage in PKU patients, dietary
therapy should be lifelong. Families' knowledge and attitudes towards dieting affect blood
phenylalanine levels, nutritional status of patients and their growth. This study was planned to
evaluate the effects of family nutritional knowledge and adherence to diet therapy on average blood
phenylalanine levels, nutritional status and growth-development in patients with Classical PKU
aged 6-10 years. The mean age of the patients was 8,67£1,41 years. Vitamin D, magnesium,
phosphorus, iron, total protein and albumin values of the patients were within the reference range,
while vitamin B, and calcium were slightly above the reference range. The blood phenylalanine
levels of the patients were high with an average of 538,0+386,9 mmol/L. The percentage of
meeting the daily phenylalanine requirement of the patients was 86,9+54%. The difference between
the education level of the mother and the blood phenylalanine value was found to be statistically
significant (p<0,05). The blood phenylalanine values of non-working fathers were higher than
those of working fathers children (p<0,05). While the correlation between the blood phenylalanine
level classification and intelligence scores of the patients was not found statistically significant
(p>0,05); those with high blood phenylalanine levels had an increased rate of borderline
intelligence and dull intelligence. While the correlation between the blood phenylalanine level
classification of the patients and the BMI Z-score was statistically significant (p<0,05), the
prevalence of obesity was higher in patients with good or bad blood phenylalanine levels (p<0,05).
The relationship between their families' nutritional knowledge and their intelligence scores was
statistically significant (p<0,05), and the frequency of dull intelligence was higher in patients with
poor nutritional knowledge (p<0,05). A statistically significant difference was found between their
families' nutritional knowledge and BMI Z-score (p<0,05). The prevalence of overweight in
patients with poor nutritional knowledge is higher than in patients with moderate nutritional
knowledge (p<0,05). Patients should be given detailed education about treatment and diet, they
should be informed about how the disease is and how to manage this disease, and education should

be continuous according to changing conditions.

Keywords: Phenylketonuria, Level of Knowledge, Growth and Development, Diet Therapy.
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1. GIRIS

1.1. Konunun Onemi ve Sorunun Tanimi

Fenilketoniiri (PKU), fenilalanin hidroksilaz enziminin (PAH) eksikliginden
kaynaklanan dogumsal bir protein metabolizma bozuklugu hastaligidir. Bu enzim
eksikligi, fenilalaninin (FA) tirozine doniisememesi ile sonuglanir, kanda ve merkezi sinir
sisteminde FA’nin yogunlugunun artmasma neden olmaktadir (1). PAH enzimi FA’y1
tirozine doniistiirmek i¢in kofaktdr olarak tetrahidrobiopterine (BH,) gerek duyar. PAH
enzimi veya kofaktor BH, eksikliginde kanda FA birikmesi olur (2). Kan FA diizeylerinde
ki artis tedavi edilmediginde ciddi zihinsel yetersizlige yol acar (3).

PKU prevalansi diinya ¢apinda degismektedir. Avrupa, Irlanda ve Tiirkiye gibi bazi
iilkelerde daha yiiksekken Finlandiya'da ¢cok daha diisiik bir orandadir (4). Tiirkiye'de her
4000 canli dogumdan 1'inde PKU goriilmektedir (5).

PKU'da biligsel islev bozuklugunu 6nlemek i¢in 6zellikle cocukluk déneminde iyi
bir metabolik kontrol gerekli goriilmektedir (6). FA’nmin diyette kisitlanmasi PKU
tedavisinin temelini olusturmaktadir. PKU hastalarinda geri doniisii olmayan norolojik
hasar1 onlemek i¢in, diyet tedavisinin yenidogan doneminde baglanmasi ve yasam boyu
stirmesi gerekmektedir (7). Diyetle alinan FA’nin kisitlanmasi,zeka geriligini azaltarak
normal IQ diizeylerine ulasmada etkili olsa da diyet tedavisi ile ilgili bazi sorunlar vardir.
Bu sorunlardan bazilari; diyetin lezzetsizliginden dolayr tiiketim ve diyeti siirdlirme
zorlugu, erken tan1 ve tedaviye karsin norolojik sorunlarin devam ederek yasam kalitesini
diistirmesi, diyetin kisitlanmasindan dolayr olusan besin 06gesi eksiklikleridir (8).
Uygulanan kisith diyetten kaynaklanan beslenme yetersizlikleri 6zellikle diyette onerilen
tibbi besinleri tam olarak tliketmeyen hastalarda sik olarak goriilmektedir (9). PKU
hastalar1 By, vitamini, B¢ vitamini, D vitamini, kalsiyum, demir agisindan risk altindadir
(10). Olusan bu eksiklikler yasanilan ndrolojik sorunlar: artirabildigi gibi hastalarin kemik
yogunlugunun azalmasina daneden olabilir (11).

Tiim bu nedenlerden dolay1, FA kisith diyete siirekli bagliligin siirdiiriilmesi zordur
ve bu duruma ailelerin hastaligin beslenme tedavisi hakkindaki bilgileri ve diyete
uyumlulugu siirdirme noktasindaki etkilerikan FA diizeylerini, hastalarin beslenme

durumlarini ve biiylime gelismelerini etkiledigi diisiiniilmektedir.



1.2. Arastirmanin Amaci

Bu caligsma 6-10 yas araligindaki Klasik PKU’lu hastalarda ailenin beslenme bilgisi

ve diyet tedavisi uyumunun ortalama kan FA diizeyleri, hastanin beslenme durumu ve

bliylime-gelismesi {lizerine olan etkisini degerlendirmek ve ¢ikan sonuca gore Onerilerde

bulunmak amaciyla planlanmistir.

1.3. Arastirmanin Hipotezleri

Fenilketoniirili ¢ocuklarin ailelerinin beslenme bilgi diizeyleri diyet tedavisini
etkilemektedir.

Fenilketoniirili cocuklarda kotii diyet kontrolii kan FA diizeyini yiikseltir.
Fenilketoniirili ¢ocuklarda diisiik fenilalaninli diyet viicuttaki vitamin ve
minerallerin diizeyini etkiler.

Fenilketoniirili ¢ocuklarda diisiik fenilalaninli diyet biliylime ve gelismeyi

etkiler.

1.4. Arastirmanin Simirhliklar

Arastirma Diyarbakir Gazi Yagargil Egitim Arastirma Hastanesi Kadin Dogum
ve Cocuk Kliniklerine basvuran 6-10 yas araligindaki 82 Klasik Fenilketontirili
cocuk hasta ile sinirlidir.

Beslenme durumunu degerlendirmede olanaklara bagli olarak bir giinliik hafta
i¢1 24 saatlik besin tiiketim kaydi ile sinirhdir.

Calismaya 6 yasindan kiiclik 10 yasindan biiyiik ¢ocuklar ve baska bir kronik

hastalig1 olan ¢ocuklar ile sinirhdir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Fenilketoniiri (PKU) Nedir?

PKU, en yaygin goriilen amino asit metabolizmasi1 bozuklugudur. FA’nin tirozine
donlismesini saglayan PAH eksikliginden veya normal enzim islevi i¢in kofaktér olan
BH,eksikliginden kaynaklanmaktadir (12). Bu enzim eksikligi, FA’nin tirozine
dontismesindeki engel nedeni ile kanda ve merkezi sinir sisteminde FA yogunlugunun
artmasina neden olmaktadirve PAH enzimi FA’y1 tirozine doniistiirmek i¢in kofaktor
olarak BH, e gereksinim duyar (1). PAH enzimi veya kofaktor BH, eksikliginde kanda FA
birikmesi sonucunda kan FA diizeyi normalin 20-30 kat1 kadar artmakta, protein sentezi
baskilanmakta, miyelin sentezi azalmakta, serotonin, dopamin ve norepinefrin
norotransmitterlerinde belirgin diisiisler gozlemlenmektedir (13).

PKU hastalig1 tedavi edilmediginde, geri doniisii olmayan zihinsel engellilik, otizm,
ndbetler, biiyiime ve gelisme sorunlari, motor defektler ve bazi psikiyatrik sorunlara neden

olmaktadir (14).

2.2. PKU’nun Goriillme Sikhg:

PKU prevalansi diinya ¢apinda degismektedir. Avrupa, Irlanda ve Tiirkiye gibi baz1
tilkelerde yiiksek oranlarda goriilmektedir. Hastaligin siklig1 Avrupa’da ortalama 1/10.000
iken Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde 1/15.000'dir (15). PKU prevalansi, Tiirkiye'de
her 4000 canli dogumdan 1'inde goriilmektedir ve diinya genelinde en sik goriilen iilkedir
(5). PKU prevalansinin en diisiik oldugu iilke olan Finlandiya’da bu oran1/100.000’dir
(16). Kuzey Irlanda'da yaklasik her 4000 dogumdan birinde saptanmaktadir. Latin
Amerika'da bu durum 1/50.000 ile 1/25.000 arasinda degismektedir. Asya'daki goriilme
siklikliklarma  bakildiginda, Cin'in bdolgelerinde 1/15.000 ile 1/100.500 arasinda
degismektedir. Tayland'da 1/200.000'den az, Japonya'da ise yaklasik 1/70.000 olarak
goriilmektedir (17).

2.3. Fenilalanin Metabolizmasi
FA karacigerde metabolize edilen aromatik yapidaki elzem bir aminoasittir. FA nin
karacigerde metabolize olmasi i¢in PAH enzimine gerek vardir. PAH enziminin kofaktorii

BH,’tiir (18). BH, fenilalanini tirozine doniistiirmek i¢in gereklidir (1).



NAD" O.

Phenylalanine

NADH
qg-dihydrobiopterin

Tyrosine

4a-hydroxy-BH4

GTPCH; Guanosin trifosfat siklohidrolaz, PTPS; 6-piruvoil-tetrahidropterin sentaz, SR; Sepiapterin rediiktaz, PAH;
Fenilalanin hidroksilaz, DHPR; Dihidropterinrediiktaz, PCD; Pterin-4a-karbinolamin dehidrataz

Sekil 2.1. Fenilalanin Karacigerdeki Metabolizmasi (19).

PAH genindeki mutasyonlar, fenilalaninin katabolik yolunu etkileyen katalitik
aktivitenin azalmasina neden olur. Hepatik PAH enzimi, kofaktér BH, ve O, varliginda
fenilalaninin tirozine donilisimiinii saglar. Tirozinde norotransmiter olan dopamin,
adrenalin ve noradrenaline doniistiiriilir. PAH'!n yoklugunda, alternatif bir metabolik yol,

L-Phe'yi (L-fenilalanin) fenilketonlara ayirir (20).

Phenylpyruvate QOTl, 90T2, L-Phe trans-cinnamate + NH.
TAT - PAL
v 1
(Alternative pathway
O, BH, .
Ehsnylisctate DDC /" in plants and yeast only)
Phenylethylamine PAH
/ \5' H.O. BH.
Phenylacetate LTy
(Minor pathway: l
production of phenviketones) A Enzyme key
DDC = dopa carboxylase
GOT1 = glutamic-oxaloacetic
transaminase 1, soluble
Dopamine GOT2 = glutamic-oxaloacstic
transaminase 2, mitochondrial
J, PAH = phenylalanine
hydroxylase
Noradrenaline PAL = phenylalanine ammonia lyase
TAT = tyrosine transaminase
BH, = tetrahydrobiobpterin
Adrenaline

Primary pathway of L-Phe catabolism

Sekil 2.2. Fenilalaninin Metabolik Yolu (20).

“Birincil yol (mavi kutu), PAH ile L-Phe'ninL-Tyr'e (L-tirozin) katalitik
dontigiimiidiir. Fenilketoniiri hastalifinda PAH enziminin eksikligi, alternatif bir yolla
(kirmiz1 kutu) fenilketonlarin iiretimine yol acar. Enzimi igeren bitkilerde ve mayada

tictincii bir yol (yesil kutu) bulunabilir (20).



Fenilalanin metabolizmasinda gorev alan enzim ve koenzimlerin eksikliginde pek
cok dogustan metabolik hastalik gelisir. Yiiksek fenilalanin yogunluklari ile ortaya ¢ikan

norobiligsel bozulma mekanizmalarinin 6zeti sekil 3°te gosterilmistir (19).
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Phe: fenilalanin; BBB, kan beyin bariyeri; LNAA: Biiyiik Notral Amino Asitler; LAT1, L tipi amino asit
tastyicisi; BHy, tetrahidrobiyopteriny HMG-CoA, 3-hidroksi-3-metilglutaril-koenzim A; Tyr, tirozin; Trp,
triptofan) (21).

Sekil 2.3. PKU Patofizyolojisi (21).

2.4. PKU’ da Tam

Dr. Horst Bickel tarafindan 1950'lerde uygulanan fenilalaninden kisitli diyet,
PKU’lu hastalar i¢in ciddi komplikasyonlarin dnlenmesini saglamak i¢in en uygun tani
yontemi olarak belirtilmektedir (22). Daha sonra Robert Guthrie, 1960'larda
hiperfenilalaninemi (HFA) tanis1 i¢in bir test gelistirmis olup giiniimiizde diinyanin bir¢cok
tilkesinde, yenidogan tarama testleri kapsaminda Guthrie testi veya daha modern sistemler
kullanilmaktadir (23).

Yenidogan taramas1,1986 yilindan itibaren lilkemiz de her yeni doganin dogumu
izleyen ilk 24-48 saat i¢inde tiim PKU hastalarinin tan1 almasini saglamaktadir. Ulkemizde
de yenidogan tarama programi, Ulusal Tarama Programi olarak tiim yenidoganlara
uygulanmaktadir. Tan1 baslangicta, yasamin ilk haftalarinda yenidogan tarama programlari

ile yapilir ve tiim vakalar BH4’e yanit verebilirligi i¢in ayrica taranir (24).

2.5. PKU’nun Siniflandirilmasi

PKU'lu hastalar genotip ve fenotip olarak ¢esitlidir. 28 Haziran 2018'den itibaren,
insan PAH geninde bilinen 1044 varyasyon tanimlamistir. Fenotipler, hafif HFA'dan, tedavi
edilmemis kan fenilalanin yogunluklar1 1200 umol / L'yi asan, ayrica klasik PKU olarak da
adlandirilan agir fenotiplere kadar degisim gdostermektedir (17).

Fenilketoniiri, hiperfenilalanineminin siddetine gore siniflandirilir. Kan FA’nin

normal araligi 120-360 pmol/L'dir. Tedaviye baslamadan 6nce kan FA yogunluklar1 120-



600 pmol/L ise hafif HFA, 600-1200 umol/L ise hafif PKU, 900-1200 umol/L ise orta
derecede PKU ve 1200 pmol/L'nin iizerindeki degerler ise klasik PKU olarak siniflandirilir
(25). Ayrica diyet FA toleransina bagli bir smiflama da yapilmaktadir. Giinliik 250
mg/giin’den daha yiiksek FA toleransina sahip olmayanlar klasik PKU, 250-400 mg/giin
olanlar ise hafif veya orta PKU olarak siniflandirilmaktadir (17).

Ulkemizde ise kan FA diizeyleri >1000 umol/L ve FA tolerans1 <500 mg/giin olan
hastalar klasik PKU; kan FA diizeylerinin siirekli normal degerlerin lizerinde (> 120
umol/L) ve <1000 pmol/L olan HFA; PKU ve HFA siniflandirmasina uymayan bireyler ise
Variant (degisik) PKU seklinde siniflandirilmaktadir (26).

Son zamanlarda PAH eksikligi olan hastalarin PKU ve HFA olarak siniflandirilmasi
uygun goriilmektedir. Buna gore, tedavi 6ncesi kan FA diizeyi 16,5 mg/dL’den yiiksek ve
giinliik tolere ettigi FA miktar1 500 mg’n iistiinde olanlar HFA olarak kabul edilmektedir

(1).

2.6. PKU’ da Tedavi Yontemleri

PKU'da biligsel islev bozuklugunu 6nlemek i¢in 6zellikle cocukluk doneminde iyi
metabolik kontrol gerekli goriildiigii i¢in tedavi edilmemis FA yogunlugunun 360 ile 600
pmol /L arasinda olan hastalarin tedavi edilmesi 6nemlidir (6). PKU tanisi alan bir bebegin
kan FA yogunlugunun normal sinirlara (120-360 umol/L) ulagilmasi hedeflenmektedir (6).
Yenidogan taramasi sonucu hastalik tanis1 kondugunda tedavisine baglanilan PKU’ da hasta
normal gelisim gdsterir ancak davranigsal ve sosyal sorunlar yasanabilir (27).

Fenilalanin/Tirozin orani gbz Oniline alindiginda, FA ve tirozinin kan-beyin
bariyerini ge¢gmek i¢in rekabet ederken Fenilalanin/Tirozin oraninin artmasi dopamin
eksikligine yol agmaktadir, ancak bu oranin ka¢ olmasi ile ilgili karara varilmis bir veri
heniiz yoktur (28).

Fenilketoniiri tedavisinin temel tasi, FA icermeyen L-amino asit destekleri ile
birlikte fenilalanin degeri diisiik dogal protein ve fenilalaninden kisitli bir diyettir. Bazi
hastalar, farmasotik bir saperon (sapropterin dihidrokloriir) gibi davranan, kan FA
diizeylerini diisiiren ve diyette FA toleransini artiran BH,'e duyarhidir. Bazi iilkelerde
(¢ogunlukla Avrupa disindaki), tedavi i¢in kazein glikomakropeptit veya biiylik notral
amino asitler (large neutral amino acid=LNAA) kullanilir, ancak bu tedavi stratejilerinin
hem giivenligi hem de etkinligi i¢cin daha ¢ok calismaya gerek duyulmaktadir (17).

Bugiine kadar, FA diizeyini diistirmek ve normal aralikta tutmak i¢in licdegisik

tedavi vardir ve iki yeni yontem gelistirilmektedir (Sekil 4). Su anda, bir hastanin kan FA



diizeyini kontrol etmek icin protein kisith diyet veya fenilalaninden kisitli diyet veya
fenilalaninden kisith diyet ve saperon terapisi veya fenilalaninden kisith diyet ve enzim
yerine koyma (replasman) tedavisi kullanilmaktadir. Nadiren, kullanilan ilag tedavisi,

fenilalaninden kisitli diyetin sonlandirilmasina izin vermektedir (29).

Fenilalaninden Kisith
Diyet

&

Enzim Replasman Tedavisi
(Fenilalanin Amonyak

Saperon Terapisi FA 3
(Sapropterin) 4 Seviyelerinde Liyaz)
Azalma

Gen -

Replasmani/Onarimi

Bagirsaktaki Fenilalanini
Sindirmek I¢cin Programlanan
Mikrobiyom

Sekil 2.4. Birincil Tedavi Hedefi Olan Kan FA Diizeyini Diisiirmek i¢in Mevcut veya
Gelistirilmekte Olan Bes Ana Terapotik Miidahale (29).

2.6.1. PKU’ da Diyet Tedavisi

FA elzem aromatik bir amino asit olup protein sentezinde gereklidir (30). Bu
yiizden kan FA degerleri Onerilen aralikta olan ¢ocuklarda biliyime ve doku
onarimint,yetiskinlik déneminde doku onarimini destekleyecek diizeylerde olmalidir (31).
PKU hastalarinda geri doniisii olmayan ndrolojik hasar1 6nlemek i¢in diyet tedavisinin
yenidogan doneminde baslanmasi ve yasam boyu siirmesi gerekmektedir (7). Tedaviye
baslamadaki gecikmenin, IQ skorunun yaklasik 4 puan diismesine neden olmaktadir (32).

Protein sentezini arttirmak i¢in, kabul edilen en ¢ok dogal protein miktarini vermek
onemlidir (33). Hastalarin beslenme durumu, PKU siddetine, tedavi tiiriine géreve kan FA
diizeyine gore degismektedir. Normal bir diyet uygulayan hastalar (Hafif HFA ve tamamen
BH,'e yanit veren hastalar) disinda, ¢ogunlugu siuirli miktarda hayvansal protein kaynagi
iceren veya hayvansal protein kaynagini hi¢ icermeyen bir diyet uygulamaktadirlar (34).
PKU'da, diyette alinan ve tolere edilebilen FA miktari; PKU'nun siddeti, enerji alimi, net
protein katabolizmi-sentez orani, enerji alimi, FA i¢germeyen aminoasit desteklerinin alim
miktar1 ve ogiinlere gore dagilimi, hedef kan FA degerleri gibi bir¢ok etkenden etkilenir
(35).

Fenilalanin toleransi; 12 yasindan kii¢iik hastalarda 120-360 pmol/L ve 12 yasindan
biiyiilk hastalarda 120-600 pmol/L hedef tedavi araliginda kan FA yogunluklarim



koruyabilen FA miktaridir. Sadece diyet tedavisi alan hastalarin ¢cogu, glinde <500 mg FA
tolere etmektedir (33). PKU’lu kiiciik bir bebek (0-6 aylik) 20-70 mg FA/kg/giin (27), 0,4
g/kg/glin basina dogal proteini kabul edebilir (36). PKU’lu bir yetiskin, giinde 7-24 g dogal
proteine esdeger 350-1200 mg FA’y1 tolere etmektedir (33). Sapropterine yanit veren
hastalarin, bu tedaviyi alirken FA toleranslarini en az iki katina ¢ikarmalar1 beklenir (37).

Diyetteki FA’ nin asir1 kisitlanmasi; 6zellikle bebeklik doneminde, yetersiz biiyiime,
anoreksiya nervoza, alopesi, dikkat eksikligi, osteopeni, okul oncesi ¢ocuklarda yetersiz
bliylime ve hatta 6liim, biyokimyasal anormallikler gibi durumlara yol agabilir (38).

Diyetin amaci, hastalarin saglikli olmast adina yeterli diizeyde protein saglamak ve
fenilalanin diizeylerini tedavi araliginda tutmaktir. Bu amag, fenilalaninden kisitli tibbi 6zel
besinler olmadan gergeklestirilemez.

Tibbi amacl besinlerin en yaygin olarak kullanilan sekillerinden biri, besin 6geleri
ile zenginlestirilmis fenilalanin igermeyen igecek seklindeki aminoasit karigimlaridir.
Fenilalaninden kisitlt olan diyetteki cesitliligi artirmak ve yeterli miktarda enerji alimini
saglamakamaciyla fenilalanin igcermeyen aminoasit karigimlar ile beraber diisiik proteinli
besinlerde kullanilmaktadir (30).

Protein yetersizligini 6nlemek ve metabolik kontrolii en iist diizeye ¢ikarmak igin
FA icermeyen L-amino asit desteginin saglanmasi gerekmektedir. Protein genellikle, FA
icermeyen L-amino asitler veya diisiik FA igeren glikomakropeptitler ile saglanir.
Fenilketoniiride toplam protein aliminin, WHO/FAO/UNU giivenli protein alim
diizeylerinin %40 ve daha ¢ok olmas1 6nerilmektedir (21).

Fenilalanin igermeyen L-amino asit destekleri 50 yili askin bir siiredir
kullanilmaktadir. Esas olarak toz, i¢ime hazir sivi ve yart kati1 sekilde bulunurlar (39).
Tozlar, jel veya igecek olarak verilebilir. Fenilalanin igermeyen L-amino asitlerin, giinde 3-
4 kez ve siklikla bir dogal protein ve karbonhidrat kaynagi ile verilmesi Onerilmektedir
(40).

Amino asit karisimlarinin ¢ogu ek olarak vitaminler, mineraller ve eser elementler
icermektedir (39). Bircogu, elzem yag asitleri ve dokosaheksaenoik asit (DHA) gibi uzun
zincirli ¢oklu doymamis yag asidi olan omega-3 igerir (41). Fenilalaninden kisith
diyetlerde mikro besinler destek verilen fenilalanin icermeyen aminoasit kaynaklarindan
saglanir. Bu tdestek amino asitlerin alimi diisiik oldugunda Bi2, demir, selenyum, ¢inko
gibi mikro besin 0gelerinde eksiklikler olusmaktadir (42).

Diisiik proteinli besinler, fenilalninden kisith diyete uyumlulugu artirir. Ekmek, un

ve makarna gibi bugday unu igeren bir¢ok yiyicek yiiksek miktarda dogal protein igerdigi



icin fenilalaninden kisith diyette kan FA diizeyini artirabilir. Bu besinlerin yerine, bugday,
patates ve misir nisastasindan yapilan diisiik protein igerenyiyecekler tercih edilmelidir
(43).

Proteini yiiksek oldugu icin diyetten ¢ikarilan besinler arasinda et, tavuk, balik,
yumurta, siit, yogurt, peynir, yagl tohumlar, kinoa, bugday, yulaf, jelatin, kurubaklagiller
ve sentetik karbonhidrat olan aspartam (fenilalanint+aspartat) iceren yiyecek ve
iceceklerdir. Aspartam, alkolsiliz iceceklere siklikla eklenmektedir (44). Patates, bezelye
gibi daha diisiik protein ve yiiksek nisasta iceren dogal yiyecekler sinirli miktarlarda
tiiketilebilir. Diyetle verilen protein kisitli oldugu i¢in elzem aminoasitlerin, vitaminlerin
ve minerallerin dogru bir sekilde karigimini iceren tibbi besin destekleri hastalarin
diyetlerine dogru bir sekilde eklenmelidir (7).

Diyette ulasilmak istenen FA miktarim1 hesaplamak icin farkli yontemler
uygulanmaktadir. Ancak bu yontemlerin birbirinden daha iyi oldugunu gdsteren higbir
kanit yoktur. Avrupa iilkelerinin cogu (6zellikle Dogu Avrupa iilkeleri, Almanya ve
Avusturya) diyette bulunan tiim besinlerin FA miktarin1 hesaplarken; diger Avrupa iilkeleri
ise FA icerigi 10 ve 50 mg arasinda degisen FA degisim listelerini kullanmaktadir (45). Her
hasta icin diyetle almas1 gereken giinliik FA miktar1 belirlendikten sonra tiiketecegi degisim
sayist belirlenir. Diyette bulunan herhangi bir besin FA degisim listesi kullanilarak ayni
miktarda FA iceren baska bir besinle degistirilebilir. Giinliik tiiketilmesi gerekilen FA
miktar1 6gilinlere esit olarak boliinlir ve FA icermeyen aminoasit destekleri ile birlikte
verilir. Herhangi bir 0giinde bir gilinde tiiketilmesi gerekilen dogal protein
miktarinin %50°den fazlasinin verilmemesi gerekmektedir (21).

FA degisim listelerindeki besinler, genellikle patates, bezelye, muisir, piring,
makarna ve kahvaltilik tahillar gibi protein degeri diisiik besinlerden olugsmaktadir, ancak
bazen FA toleransina bagli olarak hastalifin tiiriine gore yogurt ve krem peynir gibi siit
tirlinleri de hastanin diyetine ¢ok az denetimli eklenebilmektedir. FA degisim listelerindeki
besinlerin tartilarak tiiketilmesi Onerilmektedir ancak artan yasla birlikte bazi
hastalar/aileler kan FA diizeyinin kontroliinii kaybetmeden bunu uygulamamaktadirlar (44).

Son yapilan ¢aligmalarda; 100 graminda 75 mg’dan az FA iceren sebze ve
meyvelerin kandaki FA yogunluklarini artirmadigina dair veriler mevcuttur. Bu ¢alismalara
gore 100 graminda 76-100 mg FA iceren sebzeler, kiiclik porsiyonlarda yenildiginde
kandaki FA yogunluklarini arttirmaz. Baz iilkeler tarafindan 100 graminda 75 mg’dan az

FA igeren sebze ve meyveler ‘serbest sebze ve meyveler’olarak gruplandirilmistir. 100



gramindaki FA igerigi 75 mg’dan az olan bu besinlerin diyette sinirlandirilmadan
tiiketilmesi diyetteki ¢esitligi artirmaktadir (46).

Ayrica tereyagi, margarin, bitkisel yaglar, diisiik proteinli nisastalar (misir nisastasi,
patates nisastasi), nisastadan yapilan diisiik proteinli peynir, seker, recel ve bal da
fenilalaninden kisith diyette kullanilmaya uygundur. Ekmek, un, makarna ve biskiivi gibi
cok cesitli 'nisasta bazli' diisiik proteinli tibbi besinleri olmasina karsin, hastalarin Avrupa
capinda bu besinlere ulasabilme durumu farklilik gostermektedir. Bu diisiik proteinli
besinlerin enerji, karbonhidrat ve yag igerikleri yiiksektir ancak pahalidirlar ve devlet
tarafindan hastalara saglanmazsa hastalarinin bu besinlere ulasmalar1 hastalarin
sosyoekonomik durumlarina gore farkliliklar gostermektedir (47).

Diisiik proteinli besinlerin bilesimlerini kontrol edecek herhangi bir mevzuat
yoktur. Giinliik enerji gereksiniminin %350'sini saglayabilirler. Sapropterin kullanan
hastalarin diigiik proteinli besinlere daha az ihtiyaci vardir (44).

Bebeklerde diyet tedavisinde anne siitii veya yenidogan mamalari kullanilmaktadir.
PKU tedavisinin ilk yillarinda anneler ve saglik ¢alisanlar1 tarafindan siklikla bebeklerde
PKU tanis1 konulduktan sonra emzirmeyi birakma karari alinirdi. Bebegin FA alimim
kontrol etmenin tek etkili yolu olduguna inaniliyordu. 1980'lerin basinda, anne siitiinde
diisiik FA oldugunun belirlenmesiyle FA icermeyen amino asit karisimlari ile desteklenen
anne siitli, PKU'lu bebekler i¢in kabul edilebilir bir diyet tedavisi haline geldi. (48).

Anne siitii biiyiime etmenleri ve hormonlar, immunoglobulinler, uzun zincirli ¢oklu
doymamis yag asitleri (LCPUFA) ve koruyucu etmenler igerdiginden ve anne bebek
iliskisini giliclendirdiginden dolay1 bebek i¢in ¢ok onemlidir (49). Anne siitlinde bulunan
FA miktar1 inek siitiine gore daha diisiiktiir. ilk bes giinki anne siitiinde (kolostrum) 70
mg/100 mL, gegis siitlinde (6-10 giin) 60-70 mg/100 mL, olgun siitte 48 mg/100 ml
fenilalanin bulunurken; inek siitiinde 180 mg/100 FA bulunmaktadir (50). Anne siitii ile
beslenen ve beslenmeyen PKU’lu bebeklerle yapilan bir ¢alismada anne siitii ile beslenen
bebeklerde, anne siitii ile beslenmeyen PKU'lu bebeklere gore viicut agirligi kazanimi ve
kan FA diizeyleri daha olumlu oldugu goriilmistiir (48). Daha sonradan yapilan
aragtirmalarda ilk alt1 ay amino asit iceren mama ve yenidogan mamalari ile besinlerle
beslenen bebeklerde ilk alt1 ay anne siitiiyle beslenen bebeklere kiyasla PKU'lu bebeklerin
daha diisiik protein ve kan FA diizeylerine sahip oldugunu gostermistir (51).

Kan FA diizeyi 600 mmol/L’ den az olan PKU’lu hastalarda anne siitii ile beslenme
onerilmektedir. Anne siitii ile beslenildigi donemde bebegin kan FA diizeylerine bakilmasi

gerekmektedir. Kan FA diizeyi 120 mmol/L ise verilen anne siitii miktar1 artirilmalidir. Kan
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FA diizeyi 360 mmol/L ve tizerinde ise bebek ve annenin iligkisini devam ettirebilmek i¢in
giinde bir kez anne siitii verilmelidir (50). Anne siitii verme yontemine farkli yaklagimlar
bulunmaktadir. Emzirmeden once FA igermeyen bebek mamasi verilmesi, boylece anne
siitliniin ¢ok fazla emilmesinin azaldig1 bdylelikle alinan anne siiti ve fenilalanin
miktarinin azaldigi bildirilmistir. FA igermeyen bebek mamalarinin miktarini belirlemek
icin kan FAdiizeylerine bakilmasi gerekmektedir (52).

Diyet tedavisinde, hastadan diyete tam uyulmasi istenir ancak diyet uyumu birgok
hasta i¢in zordur. Diyetin zihinsel geriligi ve maternal PKU sendromunu oOnlemede
etkinligi kanitlanmig olsa da, PKU’lu bireylerin ¢ogunun ergenlik donemi ve yetiskinlikte,
fenilalanin kisitl diyete uyumunun yetersiz oldugu bilinmektedir (53). Bu da artan kan FA
diizeylerine ve buna bagli olarak depresyon, anksiyete ve islev yetersizligi gibi cesitli

noropsikiyatrik sorunlara neden olmaktadir (30).

2.6.2. BH, Tedavisi

FA’dan kisithi diyetin kesfinden 2007 yilina kadar, klasik PKU’nun tedavisi i¢in
elde olan tek etkili yontem FA’dan kisith diyetti. Bu durum, ABD'de sapropterin
dihidrokloriiriin 2007 yilinda FDA Gida ve Ila¢ Idaresi) onayialmasi ile énemli dlgiide
degisiklige ugramistir (54).

BH, PAH enziminin kofaktoriidiir ayrica PAH eksikligi olan hastalarda spesifik gen
varyantlarini barindiran bir saperon molekiilii olarak da iglev goriir. Ayrica BH,; tirozin ve
triptofan hidroksilazlarin kofaktoriidiir ve L-arjininin nitrik oksite (NO) doniistiiriilmesinde
onemli bir rol oynamaktadir (55).

Sapropterin, PAH’in dogal kofaktorii olan BH,’lin sentetik formudur. PAH 1n
kofaktorii olan BH, iiretiminde bir defekt nedeniyle yiiksek fenilalanin diizeyleri
1970’lerden bu yana bazi hastalarda tanimlanmistir (54).

Bu hastalarin sentetik PAH biyopterin kofaktér (sapropterin) formiilasyonu ile
tedavisi, normal FAdiizeyleri saglamaktadir (30). BH, hastalarin1 tedavi etmeden Once,
BH,’e yanit verebilirlik degerlendirmesi yapilmalidir. BHsduyarhiliginin belirlenmesi
genotip ve/veya BH, ylikleme testleri ile yapilabilir (56). Sapropterin dihidroklorid, BH,'e
yanit veren PKU veya BH, eksikligi olan HFA hastalarin tedavisi i¢in 2007'de FDA ve
2008'de EMA tarafindan onaylanmistir (57). Sapropterin'in ilk klinik denemesi, PKU
hastalariin %20'sinde, 10 mg/kg/giin sapropterinin 8 giin sonra kan FA diizeylerinde%30

azalma sagladigini gostermistir (58).
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Bir miktar enzim aktivitesine sahip olan hastalarin, stabilize edilebilecek mutant
enzime sahip olduklari i¢in sapropterin tedavisine yanit verme olasiligi daha yiiksektir. Bu
nedenle, sapropterine yanit veren hastalarin yilizdesi, popiilasyona ve PAH gen
mutasyonlarmin 6zel tamamlayicisina bagli olarak degismektedir. Enzim aktivitesini
ortadan kaldiran patojenik bir varyantin yaygin oldugu bir popiilasyonda daha az
BH yanit1 olacaktir, ¢linkii bu mutasyonlar1 olan hastalarin stabilize edecek enzimleri
yoktur (59). ABD gibi ¢ok heterojen poptilasyonlarda, BH, yanit1 olan kisi sayisinin daha
yilksek olmast beklenebilir (60). Sapropterine yanit her zaman genotip tarafindan
ongoriilemez ve genellikle resmi testlerle degerlendirilmelidir (30).

BH,; diisiik kan FA yogunluklar elde etmek i¢in FA kisitli bir diyetle uyum icinde
olan hastalara yardimci olmak icin verilir. Iyi metabolik kontrolii olan hastalarda FA
toleransini1 artirdigl i¢in  kandaki FA yogunlugunu hedef aralikta tutarken diyete daha
yiiksekdogal protein eklenmesini saglar (61).

BH, duyarlilig1 belirlendikten sonra, 10 mg/kg/giin ile tedavi baslatilir ve FA alim1
kademeli olarak arttirilir. Daha az yanit veren hastalar i¢in BH, dozu, 10 ile 20 mg/kg/giin
arasinda uygulanir. Sapropterin dihidroklorid uygulandiktan sonra FA yogunluklarin
4’linct, 8’lincii, 12’inci, 16’1mnc1 ve 24’°1lincii saatte belirlemek i¢in kan numuneleri alinmasi
Onerilir. Kan FA diizeyleri diizenli araliklarla, genellikle 24 saat sonra ve sonra bir ay
boyunca haftada bir kez bakilir. Yiiksek kan FA diizeyine sahip (6-10 mg/dL veya 360-600
umol/L) ve sabit bir diyet tiiketen hastalar i¢in, yanit verenlerde kan FA’da anlamli ve hizli
bir diislis beklenir. Kan FA diizeyi 3 mg/dL'nin (180 pumol/L) altinda olan hastalarda,
diyete ilave FA eklenerek yanit verilebilmesi beklenir. Test boyunca diyet siirdiiriilmelidir.
Tepkisi yiiksek (>%40) olan hastalar i¢in diyet ve amino asit formiilii destegi azaltilabilir
ve hatta durdurulabilir (62).

Sapropterin, BH,'e yanit veren PKU’lu hastalar i¢in gebelikte dahil olmak iizere her
yasta kullanilabilirligini gosteren arastirmalar vardir (63). Gebelik sirasinda insanlarda
sapropterin kullaniminin giivenilirliginin arastirildigr bir arastirmada yiliksek fenilalanin
diizeylerinin neden oldugu siddetli embriyopati ve fetopati saptandigindan, daha dnce diyet
konusunda zayif metabolik kontrolii olan kadinlarda, sadece gebelik sirasinda sapropterin
kullanimi diistiniilmelidir (64).

Yenidogan veya bebeklik donemlerinde, az miktarda amino asit karigimin
eklenmesi Onerilmektedir (65). Sapropterinin giinde bir kez, ayn1 saatte yemekle birlikte
oral olarak alimi 6nerilmektedir. Sapropterin asidik olup besinlerle beraber alimi1 emilimini

artirmaktadir. BH, ile hastanin FA tolerans1 belirlendikten sonra diyet proteini yavas yavas
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artirilmalidir. BH, tedavisinde hasta se¢imi, FA tolerasyonunda artis, biyokimyasal

parametrelerin izlenmesi, tedavinin maliyeti konusunda goriis birligine varilmalidir (62).

2.6.3. Biiyiik Notral Amino Asitler (LNAA) Tedavisi

PKU’nun beyin patolojisi; benzer tasiyicilarla (LAT1 ) tasinan LNAA'larla FA
arasinda yapilan rekabetin neden oldugu LNAA'larin dengesizligi ile ilgilidir (66). Biiyiik
notral amino asitler; aromatik aminoasitler (fenilalanin, tirozin, triptofan), dalli zincirli
aminoasitler (16sin, izoldsin, valin, metionin, histidin ve treonin)’dir (67). Saglikl
bireylerde, tirozin hari¢ bunlarin tiimii elzem amino asitlerdir. Fenilketontirili hastalarda,
tirozin elzem bir amino asit haline gelmistir (68). Bu amino asitler, kan-beyin bariyeri
boyunca ayni tasiyicilar taginir. Bu ylizden, kandaki yiiksek fenilalanin, kan-beyin bariyeri
boyunca tasinabilmesi i¢in diger LNAA'larla yaris halinde olacaktir (67). Kan-beyin
bariyerinde, LNAA tasiyict 1 (LAT-1), LNAA'min kandan beyine tasinmasindan
sorumludur. Kan-beyin bariyeri ayrica, beynin amino asit igerigini aktif olarak diizenler.
LAT-1 tasiyicisinin LNAA'lara kiyasla fenilalanine kars1 daha secici olmasi LNAA’lara
kiyasla artmis beyin fenilalanin yogunluklarina neden olmaktadir (69).

Yiiksek kan FAdiizeyi, diger LNAA'larin tasinimini azaltirken, beyine FA akisini
arttirir. Yikksek FA yogunluklar1 norotoksiktir ve diisik FA LNAA'larin varligi, protein,
dopamin ve serotonin sentezini etkiler (66). Olas1 LNAA tedavi hedefleri arasinda, beyin
ve kan FA yogunluklarini azaltma, serebral norotransmitter sentezini arttirma (70) ve/veya
beyinde FA olmayan LNAA yogunluklarinin yiikselmesi yer alir (71).

LNAA desteginin, kan FA diizeylerinde gozlenen artisa karsin beyin FA
yogunluklarini azalttig1 gosterilmistir (66). LNAA tedavisinin, ortalama 1000 umol/L kan
FA yogunluklarinda bile hastalarda beyin FA yogunluklarini azalttig1 bulunmustur (68).

Yapilan c¢aligmalar, sadece tirozin ve triptofanin biyokimyasal ve norolojik
bozulmalar1 diizeltmede yeterli olmadigi goriilmiistiir. Bu ¢alismalar giinlik 0,5 g/kg
LNAA'y1 oOnermektedir. 0,5 g/kg/giin LNAA desteginin, serebral ndrotransmitter
yogunluklar1 tizerindeki etkisi su anda bilinmemektedir. Yapilan ¢alismalarda, dogal
protein alimi ile birlestirilen LNAA desteginin serebral elzem amino asit yogunluklarini
arttirdigi ileri siirilmiistiir (68).

Gerekli tiim besin dgelerinin saglandigindan emin olarak LNAA'lar diyetle birlikte
verilmelidir. Tabletler 0,5 g LNAA igerir ve ilk uygulama 0,5 g/kg /giin'diir. Belirli bir
hasta i¢in giinliik toz veya tablet miktar1 boliinerek giinde 3 veya 4 kez ana yemekler ile

alinmaktadir (72).
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LNAA yogunluklar1 daha yiiksek olan vitaminlerle desteklenmis yeni formlar
gelistirilmistir. Retinada yiliksek yogunlukta bulunan bir antioksidan olan lutein ve beynin
gelisimi i¢in dnemli olan DHAya ek olarak biotin, Bi2 vitamini ve folat da eklenmistir
(73).

LNAA'larin tedavisi sirasinda kan FA diizeyleri gebelik i¢in Onerilenlerden daha
yiiksektir. Bu nedenle, bir teratojenik etkiden kag¢inmak igin, LNAA tedavisi, lireme
cagindaki kadinlar ve gebe olanlar i¢in Onerilmemektedir. Yiiksek kan FA diizeyinin
bliylime lizerindeki etkisi heniiz tam olarak anlagilmadigindan dolay1 ¢ocukluk déneminde
onerilmemektedir (74).

LNAA desteginin; kan ve beyin FA diizeyini diislirmesi, beyinde
ndrotransmitterlerin sentezini artirmasi sebebiyle PKU’lu bireylerde bagka bir tedavi sekli

olarak goriilmektedir (68).

2.6.4. Glikomakropeptit (GMP) Tedavisi

GMP, fenilketoniiri tedavisinde fenilalanin igermeyen amino asit desteklerine karsi
kullanilan peynir alt1 suyu proteininden elde edilen diisiik fenilalanin (<2 mg FA/1 gram
protein) iceren protein kaynagidir (75).

Treonin, valin ve izoldsin gibi bazit LNAA yiiksek olmasina karsin, birkag elzem
aminoasit ve tirozinden diisiiktiir ve bu nedenle PKU'da kullanim i¢in uygunlugu saglamak
icin destek gerekmektedir (76). Toz, s1v1 ve ¢cubuk bigiminde bulunmaktadir (77).

Birgok calisma, FA icermeyen amino asit desteklerine kiyasla PKU’da GMP
kullanmanin bir¢ok avantajlarini bildirmistir. Hayvan ¢alismalarinda beyinde FA diizeyini
azalttiklari, kemik sagligimi gelistirdikleri ve prebiyotik gibi davrandiklart 6ne siiriilmiistiir
(78).

GMP diyeti ile protein tutulumu artmaktadir. Aminoasit karisimi iceren bir
kahvaltiya kiyasla GMP iceren bir kahvalt: tiiketildikten 2,5 saat sonra daha diisiik BUN,
daha yiiksek plazma insiilini ve aminoasit yogunluklar1 goriilmiistiir. Kan iire miktar1 daha
diisiik oldugu bunun da iiregenezin azaldigini gdstermistir. Ure sentezi icin aminoasitlerin
hepatik kullaniminin bir 6l¢iisti olarak BUN'un daha diisiik kalmasi beklenir. GMP, amino
asitlerin daha yavas ve daha uzun siireli salinimim sagladigindan, net protein sentezinin
insiilin yanmitim1 ve uyarisin1 gili¢lendirebilmektedir. Yashh hastalarda yapilan kiigiik
kontrollii bir caligmadan elde edilen kisa siireli veriler, GMP ile FA icermeyen L-amino asit
desteklerine kiyasla FA yogunluklarinin ve kan iire nitrojeninin anlamli derecede daha

diisiik oldugunu gostermektedir (79).
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Fenilketoniiri hastalar iizerinde yapilmis GMP caligmalar1 yeterli sayida degildir.
Simdiye kadar, uzun siireli sonug verileri bildirilmemistir ve 11 yasindan kiigiik ¢ocuklarda
beslenme durumu veya GMP'in gilivenligi hakkinda herhangi bir bilgi yaymlanmamaistir.
Daha ¢ok veri elde edilinceye kadar ¢ocuklarda veya gebelikte alternatif bir protein
esdegeri kaynagi olarak goriilmemelidir (77).

Aragtirmalar, GMP igeren besinlerin aminoasit karisimlarindan daha lezzetli bulan
PKU’lu hastalarin GMP igeren diyetleri tercih etiklerini gdstermektedir (80). GMP
diyetinin kahvaltida tiiketilmesinin, bir amino asit destegi diyeti ile karsilastirildiginda
postprandiyal ghrelin yogunluklarinin (daha fazla dolgunluk hissiyle iligkili) azaldigini
gosteren ¢aligmalar vardir (81).

Bununla birlikte, uzun vadeli GMP tiiketimi ve bunun bagisiklik yanit iizerindeki
etkileri hakkindaki veriler heniiz yeterli degildir ve daha ¢ok degerlendirmeye gerek
duyulmaktadir (31). Glikomakropeptitlerin daha az agiz kokusuna neden olabilecegi ve
daha az gastrointestinal rahatsizlik, kabizlik veya mide agrisi1 ile iliskili olabilecegi

yoniinde bulgular da vardir fakat daha ¢ok calismaya gerek vardir (78).

2.6.5. Fenilalanin Amonyak-Liyaz (PAL) Enzim Tedavisi

Fenilalanin amonyak-liyaz (PAL), kofaktor gerektirmeyen monomerik bir enzimdir.
Bitkilerde ve mayada bulunur ve L- FA’dan karbon ve azot elde etmek i¢in bir alternatiftir.
Memeli enziminin (PAH) aksine, PAL bir monomerdir ve kofaktor gerektirmez (82).

FA fazlaligin1 transsinamik aside ve ihmal edilebilir miktarda amonyaga
dontstiiriir. Transsinamik asit hizla hippurik aside doniistiirerek FA diizeylerinde azalma
gostermektedir (83). Yapilan bir calismada PAL'in enjekte edildigi PKU’lu farelerde, kan
FA diizeylerini diisiirdiigti goriilmistiir. Tekrarlanan PAL enzimi enjeksiyonlarin izleyen
bagisiklik tepkisi ortaya ¢ikmig ve bu da yarilanma dmriinde 6nemli bir azalmaya neden
olmustur (84).

Bu sorunlarin iistesinden gelmek i¢in kimyasal modifikasyon ile daha etkili PAL
formlar1 yapilmistir. Bu modifikasyonlardan olan PAL'in lateral lizin zincirlerine bagh
polietilen glikol PAL-PEG konjlige formu; PKU fare modellerinde immiinojenik yaniti
azaltmaya ve beyin FA diizeylerini diislirmeye yardimc1 olmustur (85).

Son zamanlarda, PAL enzimi yiikli kirmizi kan hiicrelerinin inflizyonu olan
alternatif bir PAL uygulamasi, ENU2 PKU faresinde test edilmistir ve kan FA diizeylerinde

kalic1 bir azalma gdzlenmistir (86).

15



Bir rekombinant anabaena variabilis (AV) PEG-PAL formiilasyonunun kullanimi,
kan FA diizeylerinin tamamen normallestigini ve bir bagisiklik tepkisinin tamamen
baskilanmasinin yam1 sira PKU fare modelinde azaltilmig beyin FA diizeylerini
gostermistir. Ayrica PKU ile iligkili hipopigmentasyonun tersine g¢evrilmesi saglanmistir
(84).

Yetigkin bireylerde pegvaliz ile faz ¢aligmalar1 yapilmaya baslanmistir. Pegvaliaz,
yetiskin PKU tedavisi i¢in arastirilan bir rekombinant Anabaena variabilis fenilalanin
amanyak liyaz enzimidir. insanlarda, faz I calismalari, pegvalizin 0.1 mg / kg'lik tek bir
dozda deri altina uygulanmasimin PKU'lu yetigkin hastalarda giivenli ve iyi tolere edildigini
ve kan FA diizeylerinde ortalama %354'liikk azalmaya yol actifin1 gostermistir. Ancak 21
giin sonra tiim hastalarda antikor gelismistir (87).

Bu PAL formiilasyonu ile Faz 2 klinik ¢aligmalar1 yapilmistir. Faz 2 ¢aligmalarda,
sabit bir diyete sahip hastalar en az 1 yil tedavi edilmistir ve kan FA diizeylerinde énemli
ve kalict bir diisiis oldugunu bildirilmistir (88).

Her iki fazda da hemen hemen tiim hastalarda enjeksiyon yeri veya yaygin cilt
reaksiyonlari, bas donmesi ve eklem agrilar1 goriilmiistiir. Karaciger veya bobrek hasari ile
ilgili bir bulguya rastlanmamuistir (88).

Faz 3 galigmalari; pegvaliaz tedavisi goren Faz 1 veya Faz 2 ¢alismasina katilan
PKU'u yetigkinler ile yapilan 4 pargali bir ¢alismadir. Kan FA yogunluklarindaki
degisimi, noropsikiyatrik ve norobiligsel onlemleri ve katilimcilarda %20 kan FA azalmasi
saglayan giivenlik sonuclarin1 degerlendiren 8 haftalik bir ¢calismadir. Calismanin sonunda,
pegvaliaz ve plasebo gruplart arasinda klinik olarak ve istatistiksel olarak anlamli
farkliliklar goriilmiistiir. Bu c¢alismanin sonuglari, pegvaliazin azaltilmis kan FA
yogunluklarinin korunmasindaki etkinligini dogrulamistir (89).

29 Agustos 2017'de FDA, Biomarin'in Pegvaliazin1 kabul etti. 24 Mayis 2018'de
FDA onayli Pegvaliz; Pku icin enzim tedavisi olarak ABD’ de; 28 Mart 2018'de Avrupa
ilag¢ Ajans1 (EMA) tarafindan kabul edilmistir (90).

2.6.6. Gen Tedavisi

Gen terapisinde, fonksiyonel bir rekombinant PAH geni, PAH aktivitesi esas olarak
karacigerde oldugu i¢in karacigeri hedef alir. Adenoviral ve adeno-iliskili viral vektorler
dahil cesitli viral vektorler, fare modellerinde PKU'yu diizeltme potansiyeli veya bu fare
modellerinden tiiretilen kiiltiirlenmis hepatositleri diizeltme potansiyelleri agisindan

incelenmistir (91).
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Patojenik degildirler, hareketsiz hiicreler iiretebilirler ve ¢ok ¢esitli dokularda uzun
stireli transgen ekspresyonu olusturabilirler. Ayrica, vektorler herhangi bir viral gen
tasimamaktadir ve bu nedenle minimal bagisiklik tepkileri ortaya ¢ikarmaktadir (92).

Yapilan bir ¢alismada; PKU’lu farelerin karacigerine verilen insan PAH- ¢cDNA'sin1
iceren bir rekombinant adenoviral vektorli, bu farelerin kan fenilalanin diizeylerini
tamamen normale ¢evirmistir. Bu vektoriin terapotik etkisi birkag hafta sonra kesilmistir ve
sonrada uygulama tekrarlanmistir. Ancak gelisen bir bagisiklik yanit sonuglarin
degerlendirilmesini engellemistir (93).

Bu tedavinin etkili olmasi i¢in, bagisiklik tepkilerinden sorumlu olan adenoviral
genlerin diglanmasi i¢in adenoviral vektorlerin daha ¢ok uyarlanmasi gerekmektedir. Bagka
bir calisma da, portal ven enjeksiyonuyla karacigere verilen farenin PAH cDNA'sin1
tastyan bir adenoviral vektoriin, PKU farelerinde kan FA diizeylerini diistirdiiglini
gostermistir. Bununla birlikte, bu azalma sadece erkek PKU farelerinde kaydedilmistir.
Tedavide cinsiyete bagli yanitin androjene bagl yollardaki farkliliklardan
kaynaklanabilecegini 6ne siirmiislerdir, ancak bu mekanizma acik¢a anlasilmamstir (91).

Gen tedavisi ve karaciger nakli tedavisi uygulan bir ¢caligmada 15 fareden 13’ iine
basarili bir sekilde karaciger nakli gerceklestirilmistir. Yaklasik olarak %10’luk karaciger

yenilenmesine ulasan farelerde kan FA diizeylerinin tamamen diizeldigi goriilmiistiir (94).

2.7. Fenilketoniirili Bireylerde Biiyiime, Gelisme ve Beslenme Durumunun
Degerlendirilmesi

Fenilketoniiri hastalarinin proteinden ve fenilalaninden kisitli diyet ile beslendikleri
dikkate alindiginda biiyiime ve gelismenin siirekli izlenmesi kagiilmazdir. Biiyiime,
degisen genetik etkenlerden ve endokrin sistemden ve ayrica beslenmeden etkilenir. Genel
biliylime geriligi, kronik hastaliklar ve yetersiz beslenmeden kaynaklanabilir. Bu nedenle,
normal beslenmeden belirgin sekilde farkli 6zel beslenme gereksinimleri olan hastalar,
bliylime bozukluklar i¢in yiiksek risk grubunu temsil eder. Bu, ozellikle kati1 bir diyet
tedavisi gerektiren kalitsal metabolik hastaliklar i¢in gegerlidir (95).

Iyi beslenme durumunu tamimlamak kolay degildir ¢iinkii tanimlamaya birgok
bilesen katkida bulunur. Antropometrik dl¢timler ve viicut bilesenleri degerlendirmeleri,
cocuklarda beslenme durumu degerlendirmesinin ¢ok onemli bilesenleridir (96). Diizenli
izleme gerektiren beslenme durumu gostergeleri arasinda antropometri, viicut bilesenleri,
biyokimya ve besin alim1 bulunmaktadir (96). Boy uzunlugu ve viicut agirhigr gelisimi ile

ilgili olarak, antropojenik ve kiiltiirel etkiler de dikkate alinmalidir (95).
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Calismalarla, dogumdan itibaren 3-5 yasa kadar PKU tedavisi alan g¢ocuklarda
gecici bliylime geriliginin, yasamin ilk yillarinda yaygin olarak gozlendigi bildirilmistir
(97). Mevcut aragtirmalar, PKU'lu bireylerde fazla viicut agirlig1 ve obezite prevalansina
iliskin higbir kesin kanit saglamamaktadir; bununla birlikte, ¢ok sayida calisma, bu
popiilasyonda fazla viicut agirlig1 ve obezite goriilme sikliginin arttigini géstermistir (98).

Sagliklt bireyler i¢in genel beslenmede en 6nemli unsurlardan biri, tiim besin
gruplarindan c¢esitli besinler kullanilarak karsilanan enerji ihtiyacinin yani sira besinsel
yeterlilige ve en 1iyi besin dengesine kolaylikla ulasilabilmektir. Ancak PKU’da bu durum
farklidir. PKU’da diyet farkli bilesenlerden olusmaktadir ve dogal beslenme diyetin sadece
bir kismini olusturmaktadir (96).

PKU’lu hastalarda biiylimenin degerlendirilmesinde biyokimyasal izlem de ¢ok
biiyliik 6nem tagimaktadir. Beslenme durumunda protein biyokimyasal olarak izlenmelidir
ve bu izlemde prealbiimin protein ihtiyaglarinin karsilanmasini degerlendirmek igin iyi bir
gostergedir (96). Diyetle alinan proteininin temel islevi amino asitler saglamak, biiylimeyi
gerceklestirmek icin doku proteinini yenilemek ve azot iceren iirlinleri sentezlemektir.
Protein gereksinimlerini tanimlamak i¢in ii¢ ayri terim kullanilmistir. Bunlar; biyolojik
gereksinim, tahmini ortalama gereksinim (EAR) ve oOnerilen diyet alim miktart (RDI)’dir
(99). Protein dengesi, enerji dengesinden giiclii bir sekilde etkilenir. Yetersiz enerji alimu,
en az glikoz gereksinimini karsilamak i¢in amino asitlerin parcalanmasi (glukoneogenez)
ile sonuglanmaktadir. Kanda yiiksek fenilalanin degerlerine neden olabilecek doku
yikimin1 Onlemek icin yeterli miktarda protein, fenilalanin ve enerji alinmalidir (99).
Calismalar PKU hastalarinda gecikmis boy uzunlugu uzamasinin nedeni olarak diisiik FA
ve tirozin diizeyi veya toplam protein alimi lizerinde durmaktadirlar. Ancak g¢aligmalar
bunlarin boy uzunlugu uzunlugunun geri kalmasindaki neden olarak gdsterememistir.
Ancak dogal protein ile FA i¢cermeyen 6zel tibbi besinden saglanan proteinin biiylime ile

arasinda olan iligki dislanamaz (100).
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Tablo 2.1. Fenilketoniirili Bireylerin Giinliik Protein ve FA Gereksinimleri ve Yasa Gore
Hedef Kan FA Diizeyleri(101)

Yas Protein FA gereksinimi Yasa Gore Hedef Kan FA Diizeyi (

gereksinimi (g/kg/giin) pmol/L )

(g/kg/giin) Almanya ingiltere ABD
0-3 ay 2,3-2,1 130-400 40-240 120-360 120-360
4-12 ay 2,1-2,0 130-400 40-240 120-360 120-360
1-2 yas 1,7 130-400 40-240 120-360 120-360
2-3 yas 1,7 200-400 40-240 120-360 120-360
4-6 yas 1,6 200-400 40-240 120-360 120-360
7-9 yas 14 200-400 40-240 120-480 120-360
10-12 yas 1,1 350-800 40-900 120-480 120-360
13-15 yas 1,0 350-800 40-900 120-700 120-600
Adolesan domnem 0,9 450-1000 40-1200 120-700 120-900

Protein alimi, enerji ve mikro besin dgeleri arasinda iyi bir denge saglamak her
zaman kolay degildir ¢iinkili protein destekleri FA toleransina ve hastanin agirligina gore
hastaya wverilir (96). Protein eksikligini onlemek, metabolik kontrolii ve biiylimeyi
saglamak, ¢inko, demir, karnitin, selenyum ve B> vitamini gibi mikro besin eksikliklerini
onlemek icin PKU hastalar1 i¢in tibbi besin gereklidir (98). PKU'da mikro besin dgeleri
durumu, diyet tiirii, dogal protein miktar1 (hayvansal veya bitkisel kaynakli), BH4 tedavisi,
metabolik kontrol, FA i¢germeyen amino asitlerin mikro besin bilesimi ve alim siklig1 gibi
bir ¢ok etkenden etkilenir (99). Mikrobesin dgeleri durumu goz oniine alindiginda, uyumu
1yl olan hastalarda B 12 vitamini ve folik asit kan yogunluklar1 genellikle yiiksektir, ¢inko
ve selenyum yogunluklari ise bazen beklenen araliklarin altindadir. Bireysel dengesizlikleri
telafi etmek icin uygun diyet ayarlamalari yapmak i¢in mikrobesin 6geleri durumunun
stirekli izlenmesi onemlidir (96):

Bir PKU diyetinde izin verilen dogal besinlerin gesitliligi ve miktar1, mikrobesin
ogeleri gereksinimlerini tam olarak karsilayamaz. Bu nedenle mikrobesin 0Ogeleri
gereksinimlerini saglamak icin protein desteklerine ihtiya¢ vardir. Genellikle protein
desteklerine vitaminler ve mineraller iyi bir sekilde ilave edilirler ve bazi kanitlar bazi
besin dgelerini asirt miktarda icerebileceklerini gostermektedir. B2 vitamini ve folik asit,
protein desteklerine eklenen ve kandaki yiiksek yogunluklar ile sonuglanan yiiksek

miktarlar i¢in iy1 6rneklerdir (96).
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B12 vitamini kaynaklar1 et ve deniz iiriinleri oldugundan bu hastalarda Bi> vitamini
eksikligi goriilmesi beklenmektedir. Ancak FA icermeyen amino asitlerin kobalamin
igerigi yiiksektir (0,65 ile 9,4 ng/10 g amino asit esdegeri), bu nedenle FA igermeyen
amino asitlerle uygulan bir diyette diyete uyum yeterliyse Bi> vitamini eksikligi goriilme
riski beklenmemektedir (102). D vitamini durumu, diyete bagli olanlarda, PKU'lu olmayan
hastalardan daha iyidir. Bu FA i¢cermeyen amino asitlerin D vitamini igerigi ile ilgilidir (10
g amino asit esdegeri basina 50-250 IU) (99). FA icermeyen amino asitlerin ¢inko igerigi,
10 g amino asit esdegiri i¢in 2 mg ile 5 mg arasinda degisir. Bir hasta sadece FA igermeyen
amino asit desteklerinden giinde 20 g protein esdegeri tiiketiyorsa, yeterli bir alim
saglamas1 gerekmektedir.  Diyetteki yiiksek alimlarmma karsin hala c¢inko eksikligi
bildirilmektedir (99). Diger vitaminler ile selenyum, ¢inko, demir gibi mineraller, retinol,
karnitin ve ¢coklu doymamis yag asidi eksiklikleri de goriilebilir (103).

Diyet tedavisinin iyi diizenlenmis olmasina karsin, hastalarin gelisimi ve biiyiimesi
tizerinde potansiyel olarak olumsuz etkileri olan yar1 sentetik bir diyeti temsil etmektedir.
Erken teshis edilen ve siirekli tedavi edilen PKU'lu hastalarda bile yetersiz mikro besin
alimi, mikro besin eksiklikleri, osteopeni ve osteoporoz saptanan c¢alismalar
mevcuttur (95).

PKU tedavisi i¢in yeni yaklagimlara karsin, dogal protein ve fenilalanin kisitl diyet
ve PKU hastalart i¢in FA icermeyen protein desteklerinin uygulanmasi, normal kan
fenilalanin diizeyi saglamak ve zihinsel geriligi 6nleme c¢ok Onemlidir (104). PKU'lu
hastalar, normal zeka katsayis1 (IQ) puanlarina sahip olsalar bile, PKU'su olmayan
bireylere gore daha diisiik 1Q'ya sahiptirler ve biligsel ve yiiriitiicli islev, calisma bellek ile
davranig sorunlari, depresyon dahil olmak iizere noropsikolojik iglevinin bir¢ok yoniinde

eksiklikler olabilir (105).
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3. BIREYLER ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Yeri, Zamam ve Orneklem Secimi

Aragtirmamiz, Saglik Bilimleri Universitesi Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim
Aragtirma Hastanesi Kadin Dogum ve Cocuk Klinikleri, Ekim 2020- Haziran 2021 tarihleri
arasinda yapilmistir. Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim Arastirma Hastanesi Kadin Dogum
ve Cocuk Klinikleri’ne bagvuran 6-10 yas araliindaki 82 Klasik Fenilketoniirili ¢ocuk
hasta {lizerinde yiiriitiilmiis olup, ¢alismaya katilmay1 goniillii olarak kabul eden ve onam
formunu imzalayan toplam 82 Klasik Fenilketoniirili ¢ocuk hasta aragtirma kapsamina
dahil edilmistir. Fenilketoniiri tanis1 yenidogan taramasi ile konmamis ve yasamin ilk
ayindan itibaren diyet tedavisine baslamamis olan, son {i¢ ay igerisinde vitamin veya
mineral destegi alan, algilama bozuklugu ve iletisim sorunlarina sahip olan hastalar
calismaya dahil edilmemistir.
Arastirmamiz, kesitsel iliskisel tanimlayicit bir arastirmadir. Calisma Hasan Kalyoncu
Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Yonetim Kurulu’nun 2020/26 sayili karari ile
Beslenme ve Diyetetik Tezli Yiiksek Lisans Programi kapsaminda yiiriitiilmek tizere kabul
edilmistir (EK-1). Tiim bireyler arastirma hakkinda bilgilendirilmis ve arastirmaya goniilli
katildiklarina dair yazili onamlar1 alinmistir (Ek-4). Arastirmanin yiiriitiilmesi i¢in Saglik
Bilimleri Universitesi Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim Arastirma Hastanesi Kadin Dogum

ve Cocuk Klinikleri’nden alinan kurum izni Ek-3’te yer almaktadir.

3.2. Arastirmanmin Etik Yonii
Calisma icin 29.09.2020 tarih ve 2020/079 nolu Hasan Kalyoncu Universitesi

Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurul’undan onay alinmistir (Ek-2).

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim Arastirma Hastnesi Kadin Dogum ve Cocuk
Kliniklerine basvuran 6-10 yas araligindaki 82 Klasik Fenilketoniirili cocuk hasta
(Kiz: %47,6; n=39), Erkek: %52,4; n=43) lizerinde yiiriitiilmiis olup, ¢alismaya katilmay1
goniillii olarak kabul eden ve onam formunu imzalayan toplam 82 Klasik Fenilketoniirili

¢ocuk hasta arastirmamizin 6rneklemini olusturmaktadir.
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3.4. Veri Toplama Gerecleri

Calisma oOncesinde bireylere calismanin amaci, nedenleri, plani, bireylere
yoneltilecek sorular hakkinda bilgiler verilmis olup, ¢alismaya katilmay1 goniillii olarak
kabul eden kisilerden “Goniilliileri Bilgilendirme ve Olur (Riza) Formu” aydinlatilmig
onam formu okutulup imzalatilmigtir (Ek-4).

Arastirmaya goniilli olarak katilmayr kabul eden bireylerin; genel bilgileri,
demografik ve antropometrik ozelliklerini ve beslenme bilgilerini belirlemeye yonelik
sorular igeren; ayrica beslenme durumunu saptamak icin 24 saatlik besin tiikketim kaydi ve
hastanin mevcut olan laboratuvar bulgularinin kaydedildigi bir veri toplama formu
alimmistir (Ek-5). Ayrica hastalarinin zeka puanlarin degerlendirilmesinde KENT EGY
ve Porteus Labirentleri testi uygulanmistir (Ek-6).

3.4.1. Genel Bilgiler
Arastirmamizin ilk boliimiinii olusturan genel bilgiler boliimiinde katilimcilara yas,
cinsiyet, anne ve babalarin egitim durumlar1 ve meslekleri gibi demografik 6zellikleri ile

ilgili sorular yoneltilmis ve verilen yanitlar anket formuna kaydedilmistir.

3.4.2. Antropometrik Ol¢iimler

Arastirmamizin bu boliimiinde bireylerin viicut agirhigi, boy uzunlugu uzunlugu
olciiliip ve BKI (Beden Kiitle indeksi) degerleri hesaplanmistir. Antropometrik dlgiimler
yasa gore viicut agirhgr z-skor, boy uzunlugu uzunlugu z-skor ve BKI z-skor degerleri
hesaplanmustir.

Arastirmaya katilan hastalarin goriisme sirasinda viicut agirliklar1 ve boy uzunlugu
uzunluklar1 Ol¢iilmiistiir. Hastalarin boy uzunlugu uzunlugu, ayaklar yan yana ve bas
Frankfort diizleminde olacak sekilde, omuz, sirt ve basin arkasi duvara degecek sekilde
karsiya bakarak, basin iizerinden duvara sabitlenmis stadiometre ile bireyin basina degecek
sekilde Ol¢lim yapilmistir. Ayrica, hastalarin boy uzunlugu uzunlugu ve viicut agirhig
kullanilarak, kilogram (kg) cinsinden viicut agirligi metre (m) cinsinden boy uzunlugu
uzunlugunun karesine bdlerek BKI degerleri hesaplanmistir (106).

Yasa gore viicut agirligi, cocugun yasina gore viicut agirligini yansitir. Bu gosterge,
bir ¢cocugun zayif m1 yoksa asir1 zayif m1 oldugunu degerlendirmek i¢in kullanilir, ancak
bir ¢ocugu fazla kilolu veya obez olarak siiflandirmak i¢in kullanilmaz. Viicut agirhigi

nispeten kolay ol¢iilebildigi i¢in bu gosterge yaygin olarak kullanilir. Bir ¢ocugun kisa

22



boylu (bodurluk) veya zayif veya her ikisi nedeniyle zayif olabilecegini de belirtmek
onemlidir (107).

Yaga gore boy uzunlugu, ¢ocugun yasina goére boy uzunlugu veya boyda elde edilen
bliylimeyi yansitir. Bu gdsterge, uzun siireli yetersiz beslenme veya tekrarlayan hastalik
nedeniyle bodur (kisa) olan g¢ocuklarin belirlenmesine yardimeci olabilir. Yaglarina gore
uzun boylu cocuklar da saptanabilir, ancak asir1 olmadik¢a ve nadir goriilen endokrin
bozukluklar1 yansitmadik¢a uzun boyluluk nadiren bir sorundur (107).

Hastalarin biiyiimeleri degerlendirilirken Z-skor degerleri kullanilmistir. Z-skor
cizgileri ortalamaya olan uzaklig1 gosterir. Z-skor puanlari, standart sapma (SD) puanlari
olarak da adlandirilabilir. Her bir biiyiime grafigindeki medyan ve Z-skor ¢izgileri WHO
Cok Merkezli Biiyiime Referanslari Calismasindan c¢ocuklarin Ol¢limlerinden elde
edilmistir. Biiyiime c¢izelgelerindeki Z-skor cizgileri pozitif (+1,+ 2, +3) veya negatif (-1, -
2,-3) sayilarla numaralandirilmigtir.  Genel olarak, her iki yonde de medyandan uzak
(6rnegin, 3 veya -3 z-skor ¢izgisine yakin) ¢izilen bir nokta, bir biiylime problemini temsil
edebilir, ancak biiylime egilimi degerlendirilirken ¢ocugun saglik durumu ve ebeveynlerin
boy uzunlugu gibi diger etkenlerin de dikkate alinmasi gerekir (107).

Z-skor Degeri agagidaki sekilde hesaplanir (107).

Z-skor= (mevcut deger- referans medyan degeri)/ referans popiilasyonun z-skor

degeri

Tablo 3.1. Z-skora Gore Biiylime Gostergelerinin Gruplandirilmasi (WHO)(107)

Biiyiime Gostergeleri

Z-skor Yasa gore boy uzunlugu Yasa gore viicut agirhgi Yasa gore BKI
uzunlugu

>+3 Cok uzun Obez Obez

>+2 Cok uzun Obez Obez

>+1 Uzun Fazla kilolu Fazla kilolu

0 (Medyan) Normal Normal Normal

<-1 Kisa Zayif Zayif

<-2 Cok kisa Cok zayif Cok Zayif

<-3 Cok kisa Cok zay1f Cok Zayif

3.4.3. 24 Saatlik Besin Tiiketim Kaydi

Hastalarin diyet uyumlarin1 belirlemek amaciyla, geriye doniik hatirlatma
yontemiyle hafta i¢i bir giin olmak {lizere 24 saatlik besin tiiketim kayd: alinmistir.
Bireylere tiikettikleri besinlerin miktar1 sorulmustur tiiketilen besinlerin miktarlarin1 dogru

sekilde aktarabilmek icin ‘Yemek ve Besin Fotograf Katalogu’ndan faydalanilmistir (108).
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Besin tiikketim kayitlar1 degerlendirilmis ve giinliik enerji, protein, fenilalanin ve
besin dgesi alimlari, Beslenme Bilgi Sistemi BEBiS v.8.2 programi ile analiz edilmistir.
Hastalarin diyetle tlikettikleri enerji, protein ve fenilalanin miktarlar1 rutin kontroller
sirasinda hekim ve diyetisyen tarafindan belirlenen miktarlarla karsilastirilip gereksinim
kargilama yiizdeleri hesaplanmistir. Hastalarin diyetle ve aminoasit destekleri ile aldiklart
vitamin ve minerallerin tiikketim miktarlar1 Diyetsel Referans Alimi1 (Dietary Reference
Intake, DRI) degerleri ile kiyaslanmis ve tiikketim durumlarinin yeterliligi

degerlendirilmistir.

3.4.4. Kan Bulgularinin Degerlendirilmesi

Hastalarin kan oOrnekleri ve beslenme parametreleri, hekim tarafindan rutinde
istenen parametreelerdir ve Saglik Bilimleri Universitesi Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim
Arastirma Hastanesi Kadin Dogum ve Cocuk Klinikleri labaratuvarunda asagida belirtilen
yontem ile caligilmistir.

Kan fenilalanin diizeyi: Shimadzu marka 8030model cihazla, LC-MS ydntemiyle
Olciildi. Kan FA diizeyi 2 mg/ dL’nin altinda olanlar diisiik, 2-6 mg arasinda olanlar
istenilen diizeyde, 6-10 mg arasi1 olanlar orta diizeyde, 10 mg/ dL’den yiiksek olanlar
yiiksek olarak degerlendirildi.

25 OH D vitamini diizeyi: Roche marka E601 model analizorde,
elektrokemiliiminesans yontemi ile 6l¢iildii. 12-20 ng/mL referans aralik olarak alindi.

B12 vitamini diizeyi: Roche marka E601 model analizorde, elektrokemiliiminesans
yontemi ile ol¢iildii. 191-663 ng/mL referans aralik olarak alindu.

Demir diizeyi: Roche marka E601 model analizoérde, elektrokemiliiminesans
yontemi ile ol¢iildii. 65-175 pg/dL referans aralik olarak alindi.

Kalsiyum diizeyi: Abbott marka C16000 model analizorde, fotometrik yontemle
Olciildii. 8,4-10,8 mg/dL referans aralik olarak alindi.

Fosfor diizeyi: Abbott marka C16000 model analizorde, fotometrik yontemle
Olctldii. 2,8-6 mg/dL referans aralik olarak alindi.

Magnezyum diizeyi: Abbott marka C16000 model analizérde, fotometrik
yontemle Olciildi. 1,7-2,1 mg/dL referans aralik olarak alindi.

Total protein diizeyi: Abbott marka C16000 model analizérde, fotometrik
yontemle Olctildii. 60-80 g/L referans aralik olarak alindi.

Albiimin diizeyi: Abbott marka C16000 model analizérde, fotometrik yontemle
Olciildii. 32-54 g/L referans aralik olarak alindi.
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3.4.5. KENT EGY ve Porteus Labirentleri Testi

Hastalara IQ degerlendirmesi amaciyla klinik psikolog tarafindan KENT EGY,
Porteus Labirentleri testleri uygulanmistir. Kent EGY testi, Kent (1941) tarafindan
gelistirilmis s6zel performansa dayanan bir kagit-kalem testidir. Konusma, isitme ve sozel
ifade sorunu olmayan hastalara ve saglikli bireylere uygulanabilir. Uygulamada siire ve
zaman sinirlamasi yoktur. 6-14 yas arasi ¢ocuklar ve zihinsel yetersizliginden siiphelenilen
yetigkinler i¢in uygundur. On sorudan olusan bu zeka testinin uygulanmasi ve
degerlendirilmesi oldukca basittir. Yonerge verilirken testteki sorular okunur, yonergeye
herhangi bir ekleme yapilmaz. Eger kisi sorulari anlamadiysa ve uygulayici tarafindan
kisinin bu soruyu aslinda yanitlayabilecegi seklinde bir kanaate varildiysa soru hakkinda
yonlendirme yapmayacak kisa bir aciklama yapilabilir. Her dogru yanit “1” puan alir ve
sonucunda kisinin zeka yas1 saptanabilir (109).

Porteus Labirentleri Testi bireyin planlama ve yeniliklere uyum becerilerini
saptamak i¢in Porteus (1959) tarafindan gelistirilmis performansa dayali bir zeka testidir.
Kagit ve kalem kullanilarak uygulanir ve siire sinirlamasi ve okur-yazar olma sart1 yoktur.
Kullanilan test 12 adet labirentten olusmaktadir ve kisinin izleyecegi yolu planlayip hatasiz
bir sekilde ¢ikisa ulagmasi beklenmektedir (109). Porteus Labirentleri Testi, kiginin, farkli
zorluklardaki labirentlerde, baglangictan ¢ikis noktasina kadar, belli kurallar dahilinde bir
cizgi cizmesi gerekmektedir. Test 6ngorii, planlama, diirtiisellik ve yargilama kavramlari
acisindan nispeten gegerli, uygulayicilar arasi giivenilirlik bakimindan da gilivenilirdir
(110).

Yapilan bu iki testin puan ortalmasina gore 1Q puani hesaplanir. Sonuca gore puant
130 ve lizerinde ¢ikan hastalar ¢ok {istiin zeka, 120-129 arasinda olanlar tistlin zeka, 110-
119 arasinda olanlar parlak zeka, 90-109 arasinda olanlar normal zeka, 80-89 arasinda
olanlar donuk zeka, 70-79 arasinda olanlar sinir zeka, 50-69 arasinda olanlar hafif MR, 35-
49 arasinda olanlar orta MR, 20-34 arasinda olanlar agir MR, 0-19 arasinda olanlar ileri

MR olarak degerlendirilmistir.

3.4.6. Beslenme Bilgisi Analizi

Ailelerin beslenme bilgilerini 6lgmek i¢in 7 adet soru yoneltildi. Bu sorulara 3’ten
az dogru yanit verenler fenilketoniiride beslenme bilgisi kotii, 3 veya 4 veya 5 soruya
dogru yanit verenler fenilketoniiride beslenme bilgisi orta, 6 veya 7 soruya dogru yanit

verenler ise fenilketoniiride beslenme bilgisi iyi olarak degerlendirilmistir.
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3.5. Verilerin Istatistiksel Analizi

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS (Statistical Package for the Social Sciences)
23.0 paket programi kullanildi. Arastirma verileri degerlendirilirken tanimlayict
istatistiksel yontemler (ortalama, standart sapma, medyan, siklik, oran, minimum,
maksimum) uygulandi. Nicel verilerin normal dagilima uygunluklar1 Shapiro-Wilk testi ile
degerlendirildi. Normal dagilim gdsteren nicel verilerin iki grup karsilastirmalarinda
Student t Test, normal dagilim gdstermeyen verilerin iki grup karsilastirmalarinda ise
Mann Whitney U testi kullanildi. Nitel verilerin karsilastirilmasinda Pearson Ki-Kare testi,
Fisher-Freeman-Halton Exact testi ve Fisher’s Exact test; normal dagilim gdstermeyen {i¢
ve lizeri grubun karsilagtirmalarinda Kruskal Wallis testi, degiskenler arasi iliskilerin
degerlendirilmesinde ise Spearman ve Pearson korelasyon analizi uygulandi. Tiim testlerde

istatistiksel onemlilik diizeyi 0,05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

4.1. Fenilketoniirili Hastalarin Demografik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Arastirma, Ekim 2020 — Haziran 2021 tarihleri arasinda Diyarbakir Gazi Yasargil
Egitim Arastirma Hastnesi Kadin Dogum ve Cocuk Kliniklerine basvuran 6-10 yas
araligindaki 82 Klasik Fenilketontirili hasta ile gergeklestirilmistir.

Arastirmaya katilan hastalarin yas ortalamasi, cinsiyetlere gore dagilimlari, anne ve
babalarin egitim durumu, meslekleri ile ilgili dagilimlar Tablo 4.1°de gosterilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalardan %47,6 (n=39)’sinin kiz, %52,4 (n=43)’ilinlin erkek
oldugu saptandi. Hastalarin yas ortalamalar1 8,67+1,41 yil iken; kiz hastalarin yas
ortalamalar1 8,46+1,41 yil ile erkek hastalarin yas ortalamalar1 8,86+1,40 yil idi. Kiz ve
erkek hastalarin yas ortalamalari benzer olup bu benzerlik istatistiksel olarak Gnemli
bulunmamustir (Tablo 4.1).

Annelerin egitim durumlarina bakildiginda annelerin %24,4 (n= 20)’linlin okur-
yazar olmadigi, %23,2 (n=19)’sinin okur-yazar oldugu, %32,9 (n=27)’unun ilkokul, %12,2
(n=10)’sinin ortaokul, %6,1 (n=5)’inin lise ve dengi, %1,2 (n=1)’sinin ise lisans egitimi
aldiklar1 saptand1 (Tablo 4.1).

Babalarin egitim durumlarina bakildiginda ise 9%2,4 (n=2)’linlin okur-yazar
degil, %7,3 (n=6)’linlin okur-yazar oldugu, %37,8 (n=31)’inin ilkokul, %26,8 (n=22)’inin
ortaokul, %15,9 (n=13)’unun lise ve dengi, %8,5 (n=7)’inin lisans, %1,2 (n=1)’sinin ise
yiiksek lisans egitimi aldiklar1 belirlendi (Tablo 4.1).

Hastalarin annelerinin hig¢birinin herhangi bir iste ¢alismadiklar1 saptanirken;
babalardan 9%80,5’nin c¢alistiklar1 saptandi. Calisan babalarin  %36,4 (n=24)’{linilin
15¢1, %34,8’inin ¢esitli meslek gruplarinda, %18,2’sinin esnaf, %10,6’sinin memur olarak
calismaktadir. Memur olanlarin %4,5’inin ise 6gretmen olarak c¢alistiklar1 belirlendi (Tablo

4.1).
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Tablo 4.1. Fenilketoniirili Hastalarin Demografik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Demografik ozellikler X+SS Medyan (Min-Max)
Yas (y1l) 8,67+1,41 9 (6-10)
Yas (yil) ve Cinsiyet*
Kiz 8,46+1,41 9 (6-10)
Erkek 8,86+1,40 10 (6-10)
n (%)
Cinsiyet Kiz 39 47,6
Erkek 43 52,4
Anne Egitim durumu  OKur-yazar degil 20 24,4
Okur-yazar 19 23,2
Ilkokul 27 32,9
Ortaokul 10 12,2
Lise ve dengi 5 6,1
Lisans 1 1,2
Anne Meslek Ev hanimu 82 100,0
Baba egitim durumu Okur-yazar degil 2 2,4
Okur-yazar 6 7,3
Ilkokul 31 37,8
Ortaokul 22 26,8
Lise ve dengi 13 15,9
Lisans 7 8,5
Yiiksek lisans 1 1,2
Baba calisma durumu  Calismiyor 16 19,5
Calistyor 66 80,5
Baba meslek Memur 4 6,1
Ogretmen 3 4.5
Isci 24 36,4
Esnaf 12 18,2
Diger meslek gruplari 23 34,8

P>0,05, * p=0,204, Bagimsiz student t-testi

4.2. Fenilketoniirili Hastalarin Antropometrik Ol¢iimlerinin Degerlendirilmesi

Aragtirmaya katilan hastalarin yaga gore viicut agirlig1 z-skor (SDS), boy uzunlugu
z-skor ve BKI z-skor degerlerine gore degerlendirmelerinin dagilimlari Tablo 4.2.1°de
gosterilmistir. Buna gore hastalarin ortalama yasa gore boy uzunlugu z-skor degeri -0,39+
1,58°dir. Kiz hastalarin ortalama yasa gore boy uzunlugu z-skor degeri -0,58 + 1,14 iken
erkek hastalarin ortalama boy uzunlugu z-skor degeri -0,23 + 1,89 olup aralarinda
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.2.1).

Yasa gore boy uzunlugu z-skor degerine bakildiginda hastalarin %8,6’sinin ¢ok
kisa, %25,6’sinin kisa oldugu goriilmektedir. Hastalarin %53,7°si normal boyda
iken, %4,9’u uzun, %7,3’1 ise ¢ok uzundur (Tablo 4.2.1).

Yasa gore viicut agirligr z-skor degerleri incelendiginde hastalarin ortalama viicut
agirligr z-skor degeri 0,08+1,51 oldugu goriilmiistiir. Kiz hastalarin ortalama viicut agirlig
z-skor degeri -0,002+1,43 iken erkek hastalarin ortalama viicut agirligi z-skor degeri

0,15%1,6 olup aralarinda istatistiksel anlaml1 farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.2.1).
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Yasa gore viicut agirligi z-skor degerine bakildiginda hastalarin %4,8’inin ¢ok
zaylf, %?22’sinin ise zayif oldugu goriilmistir. Hastalarin %45,1°’nin  normal
agirlikta, %20,7’sinin fazla kilolu, %7,3 liniin obez oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.2.1).

BKI z-skor degerleri incelendiginde hastalarin ortalama BKI z-skor degeri
0,46+1,27°dir. Kiz hastalarin ortalama BKI z-skor degeri 0,41+1,37 iken erkek hastalarin
ortalama BKI z-skor degeri 0,51+1,19 olup aralarinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.2.1).

Hastalarin BKI z-skor degerine gore hastalarin %2,4’niin zayif, %48,9’unun

normal, %26,8’nin fazla kilolu, %13,4’{inilin ise obez oldugu goriillmiistiir (Tablo 4.2.1).

Tablo 4.2.1. Fenilketoniirili Hastalarin Antropometrik Olciimlerinin Degerlendirilmesi

Antropometrik Kiz Erkek Toplam
Olciimler n (%) n (%) n (%) P
Boy Uzunlugu Medyan (Min-Max) -0,57(-3,89-2,23) -0,28(-4,11-6,51) -0,54 (-4,11-6,51) 0.9672
Z-skor x+SS -0,58+1,14 -0,23+1,89 -0,39+1,58 '
Boy uzunlugu
Z-skor

< -2 (Cok kisa) 3,7 4 (9,4) 7(8,6)

< -1 (Kisa) 10 (25,6) 11 (25,6) 21 (25,6)

0 (Normal) 24 (61,5) 20 (46,5) 44 (53,7)

>+1 (Uzun) 1(2,6) 3(7,0) 4(4,9)

>+2 (Cok uzun) 1(2,6) 5(11,7) 6 (7,3)
Viicut Agirhgi  Medyan (Min-Max) 0,2(-4,89-2,29) -0,13(-3,38-4,35) 0,16 (-4,89 - 4,35) 0.616°
Z-skor x+SS -0,0021,43 0,15+1,60 0,08+1,51 '
Viicut Agirhgi
Z-skor

< -2 (Cok zayif) 2 (5,2) 2 (4,6) 4 (4,8)

< -1 (Zayif) 8 (20,5) 10 (23,3) 18 (22,0)

0 (Normal) 19 (48,7) 18 (41,9) 37 (45,2)

>+1 (Fazla kilolu) 7(17,9) 10 (23,3) 17 (20,7)

>+2 (Obez) 3(1,7) 3(7,0) 6 (7,3)
BKi Z-skor Medyan (Min-Max) 0,28 (-2,85-2,87) 0,39(-1,88-3,65) 0,39 (-2,85 - 3,65) 0.721

x£SS 0,41£1,37 0,51+1,19 0,46£1,27 '
BKi Z-skor

< -2 (Cok zayif) 2(51) - 2(24)

< -1 (Zayif) 3(7,7) 4 (9,3) 7(8,5) 0579

0 (Normal) 19 (48,7) 21 (48,9) 40 (48,9) '

>+1 (Fazla kilolu) 9(23,1) 13 (30,2) 22 (26,8)

>+2 (Obez) 6 (15,4) 5(11,6) 11 (13,4)

aStudent t-testi, ® Mann Whitney u testi

Arastirmaya katilan hastalarin yasa gore viicut agirhigi persentil, boy uzunlugu persentil ve
BKi persentil degerlerine gore degerlendirmelerinin  dagilimlart Tablo 4.2.2°de

gosterilmistir.
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Tablo 4.3.2. Fenilketoniirili Hastalarin Antropometrik Olgiimlerinin Degerlendirilmesi

Antropometrik Kiz Erkek Toplam
Olgiimler n(%) n (%) n (%) p
Boy Uzunlugu Medyan (Min-Max) 28,43 (0,02 98,71) 38,97 (0,02-99,98) 30,67 (0,02-99,98) 0.380
persentil Xx+SS 35,0+27,7 42,9+34,3 39,1£31,4 ’
Viicut Agirhgi  Medyan (Min-Max) 57,93 (0,02-98,9) 56,36 (0,04-99,98) 56,8 (0,02-99,98) 0.915
Persentil x£SS 52,4+33.8 52,9+36,1 52,7+34.,8 '
BKI Persentil Medyan (Min-Max) 61,03 (0,22-99,79) 67 (3,14-99,98) 66,1 (0,22-99,98) 0.742

x£SS 60,4+32.8 62,4+31,7 61,4+32,0 ’
BKIi Persentil
Siiflamasi

<3 2 (5,1) - 2(2,4)

3-15 3(7,7) 3(7,0) 6 (7,3)

>15-50 11 (28,2) 15 (34,9) 26 (31,7) 0,130

>50-85 11 (28,2) 6 (14,0 17 (20,7)

>85-97 5(12,8) 14 (32,6) 19 (23,2)

>97 7 (17,9) 5 (11,6) 12 (14,6)

4.3. Fenilketoniirili Hastalarin Biyokimyasal Bulgularinin Degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan hastalarin kan bulgularinin degerlendirme dagilimlari Tablo
4.3°de gosterilmistir. Hastalarin D vitamini, magnezyum, fosfor, demir, total protein ve
albiimin degerleri referans araliktadir. Hastalarin B> vitamini referans aralifin biraz
tizerindedir. Kiz hastalarin kan kalsiyum diizeyleri ortalama 18,4+56,6 mg/dL iken, erkek
hastalarin ortalama 9,36+0,31 mg/dL’dir. Kiz ve erkek hastalar arasindaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Hastalarin kan kalsiyum degeri
ortalamasi 13,66+£39,05 mg/dL olup bu deger referans araligin {izerindedir. Caligmaya dahil
edilen kiz ve erkek hastalarin D vitamini (p=0,142), magnezyum (p=0,571), kalsiyum
(p=0,837), fosfor (p=0,593), B> vitamini (p=0,773), demir (p=0,724), total protein
(p=0,332) ve albiimin (p=0,531) degerleri arasinda anlamhi bir farklilik bulunmamistir
(p>0,05) (Tablo 4.3).

Kan FA diizeyleri ortalamasina bakildiginda kiz hastalarda ortalama 537,1+460,5
mmol/L, erkek hastalarda ortalama 538,8+311,1 mmol/L oldugu goriilmektedir. Kiz ve
erkek hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0,05).
Hastalarin genel olarak kan FA diizeyleri ortalama 538,0+386,9 mmol/L ile yiiksek
diizeylerde oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.3).
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Tablo 4.4. Fenilketoniirili Hastalarin Biyokimyasal Bulgularinin Degerlendirilmesi

Kiz Erkek Toplam
(n=39) (n=43) (n=82)
Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) P
Ort+SS Ort£SS Ort+SS
Kan fenilanin (mmol/L) 4428 (38,1-1627,8) 528,4 (73,6-1232,6) 508,7 (38,1-1627,8) 0.406b
537,1+460,5 538,8+311,1 538,0+386,9 '
Kan FA (mg) 7,35 (0,63-27,04) 8,77 (1,22-20,47) 8,45 (0,63-27,04) 0.406"
8,9+7,7 8,9+5,2 8,9+6,4 ’
Kan Vitamin D (ng/ml) 27 (3-59,8) 30,6 (12,8-43,6) 29,2 (3-59,8) 0,142
26,2+11,2 29,5+7,0 27,949,3 '
Kan Magnezyum (mg/dL) 1,9 (1,56-2,21) 1,9 (1,56-2,31) 1,9 (1,56-2,31) 05712
1,9+0,16 1,93+0,2 1,91+0,18 '
Kan Kalsiyum (mg/dL) 9,4 (8,2-10,1) 9,4 (8,6-10,1) 9,4 (8,2-10,1) 0.841°
9,4+0,4 9,440,3 9,4+0,3 '
Kan Fosfor (mg/dL) 4,6 (3,8-5,9) 4,76 (3,4-5,7) 4,7 (3,4-5,9) 0.690°
4,7+0,5 4,7+0,5 4,7+0,5 ’
Kan Vitamin B2 (pg/mL) 741,7 (190,7-1382) 698,5 (272,5-1758) 711,5 (190,7-1758) 0.773
775,8+364,8 765,9+308,8 770,6+334,5 '
Kan Demir (ug/dL) 80 (26-166) 78 (34-179) 78 (26-179) 0.724b
79,9+30,7 86,9+34,0 83,6+32,5 '
Kan total protein (g/L) 72 (59-77) 73 (59-85) 73 (59-85) 0.332
71,9£3,7 73,2+4,5 73,2+4,5 ’
Kan albiimin (g/L) 41,3 (33,8-45) 41,57 (33,79-49) 41,57 (33,79-49) 0.531¢
41,4424 41,9428 41,742,63 '

aStudent t-testi, ® Mann Whitney u testi

4.4. Fenilketoniirili Hastalarin Kan FA Degeri ve Kan Bulgularina Gore Incelenmesi

Arastirmaya katilan hastalarin kan FA degerlerine gore dagilimlar1 Tablo 4.4.1°de
gosterilmistir. Yapilan incelemede hastalarin %11’inin kan FA degerinin diisiik, %39’unun
istenilen diizeyde, %22’sinin orta diizeyde, %28’inin ise yiiksek olduklar1 goriilmiistiir.
Kan FA degeri diisiik olan hastalarin ortalama kan FA degeri 70,5£21,8 mmol/L, kan FA
degeri istenilen diizeyde olan hastalarin ortalama kan FA degeri 199,3+54,9 mmol/L
oldugu goriilmektedir. Kan FA degeri orta diizeyde olan hastalarin ise ortalama kan FA
degeri 503,2457,1 mmol/L iken kan FA degeri yiiksek olan hastalarin ortalama kan FA
degeri 932,6+277,5 mmol/L oldugu goriilmektedir (Tablo 4.4.1).

Tablo 4.5.1. Fenilketoniirili Hastalarin Kan FA Degerlerine Gére incelenmesi

Frekans (n) Yiizde (%)
Kan FA Degeri(mmol/L) Ort£SS
Diisiik (<120 mmol/L) 70,5+21,8 9 11,0
Istenilen diizeyde (120-360 mmol/L) 199,3+54.,9 32 39,0
Orta diizeyde ( 360-600 mmol/L) 503,2+57,1 18 22,0
Yiiksek (>600 mmol/L) 932,6+277,5 23 28,0

Arastirmaya katilan hastalarin kan degerlerine gore dagilimlari Tablo 4.4.2°de
gosterilmistir. Yapilan incelemede hastalarin kan D vitamini degerlerine bakildiginda
hastalarin %6,1’inde diisiik, %12,2’sinde istenileen diizeyde ve %81,7’sinde yliksek
diizeyde oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.4.2).
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Tablo 4.6.2. Fenilketoniirili Hastalarin Kan Degerlerine Gére incelenmesi

Kan Bulgular Ort+SS Frekans (n) Yiizde (%)

D vitamini 27,9493

Diisiik 6,8+3.,6 5 6,1

Istenilen diizeyde 16,9+2.5 10 12,2

Yiiksek 31,146,5 67 81,7
Magnezyum 1,91+0,18

Diisiik 1,61+0,04 5 6,1

Istenilen diizeyde 1,87+0,11 63 76,8

Yiiksek 2,21+0,06 14 17,1
Kalsiyum 9,36+0,34

Diisiik 8,2+0,0 1 1,2

Istenilen diizeyde 9,4+0,3 81 98,8

Yiiksek - -
Fosfor 4,71+0,50

Diisiik - - -

Istenilen diizeyde 4,7140,50 82 100,0

Yiiksek - - -
Vitamin B12 770,6+£334,5

Diisiik J - -

Istenilen diizeyde 477,5+147,8 36 43,9

Yiiksek 999,9+248.8 46 56,1
Demir 83,6+£32,5

Diisiik 46,6+13,7 17 20,7

Istenilen diizeyde 91,9426,8 64 78,1

Yiiksek 179,0+0,0 1 1,2
Total protein 72,6+4,1

Diisiik 59,0+0,0 2 2,4

Istenilen diizeyde 72,6+3,0 77 93,9

Yiiksek 82,7+2,1 3 3,7
Albiimin 41,7£2,6

Diisiik - - -

Istenilen diizeyde 41,7£2,6 82 100,0

Yiiksek - - -

4.5. Fenilketoniirili  Hastalarin  Ailelerinin  Beslenme  Bilgi  Diizeylerinin
Degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan  hastalarin  ailelerinin  beslenme bilgi  diizeylerinin
degerlendirilmesi Tablo 4.5’te gosterilmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin
ailelerinin  %31,7 (n=26)’sinin fenilektoniiride beslenme bilgilerinin kotii, %068,3
(n=56)’1liniin ise fenilektoniiride beslenme bilgisinin orta diizey oldugu saptandi. Hastalarin
ailelerinin verdikleri dogru yanit sayilarinin ortalama 2,98+1,21 (Min: 0, Maks: 5), yanhs
yanit sayilarinin ise ortalama 4,02+1,21 (Min: 2, Maks: 7) oldugu saptandi (Tablo 4.5).
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Tablo 4.7. Fenilketoniirili  Hastalarin ~ Ailelerinin  Beslenme  Bilgi  Diizeylerinin

Degerlendirilmesi
Frekans (n) Yiizde (%)

Beslenme bilgi simiflama

Fenilketoniiride beslenme bilgisi kotii 26 31,7
Fenilketoniiride beslenme bilgisi orta 56 68,3

Ort+SS Med (Min-Maks)

Dogru yanit sayisi 2,98+1,21 3 (0-5)
Yanlis yanit sayisi 4,02+1,21 4 (2-7)

4.6. Fenilketoniirili Hastalarn Enerji ve Makro Besin Ogesi Almlarinn
Degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan hastalarin diyetle giinliikk enerji ve makro besin Ogesi
alimlariin degerlendirilmesi Tablo 4.6’da gosterilmistir. Buna gore genel olarak hastalara
bakildiginda hastalarin giinliik enerji gereksiniminin ortalama %90,9+19,3’linii karsiladig:
bulunmustur. Hastalarin giinliik ortalama enerji alimi 1653,5+294,9 kkal’dir. Kiz hastalar1
giinliik ortalama enerji alimi1 1646,8 £307,5 kkal iken erkek hastalarin ortalama giinliik
enerji alim1 1659,5 £286,4 kkal’dir. Hastalarin diyetle giinliik enerji alimlart DRI 6nerileri
ile karsilastinldiginda kiz hastalarin gilinlik enerji gereksiniminin ortalama %92,2
+21,3’iinii, erkek hastalarin ise 89,9+17,4’linti karsiladigi bulunmustur. Kiz ve erkek
hastalarin enerji ve enerji gereksinimi kargilama yiizdelerinde gruplar arasinda anlamli bir
farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.6).

Hastalarin diyetle ortalama giinliikk FA alimlar1 319 +£175,4 mg’dir. Hastalarin FA
gereksinimi karsilama yiizdesi ise %86,9+54°tiir. Kiz ve erkek hastalarin FA ve FA
gereksinimi karsilama yilizdelerinde gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi
(p>0,05) (Tablo 4.6).

Hastalarin diyetle giinlik ortalama protein alimi 32,6 + 9,8 gramdir. Hastalar
ortalama giinliik protein gereksinimlerinin %84,9+15,9’unu karsiladiklar1 goriilmiistiir.
Hastalarin diyetle aldiklar1 ortalama dogal protein miktar1 6,5 £3,6 gramdir. Diyetle alinan
dogal protein toplam alinan proteinin %20,4+10,7’sini karsilamaktadir. Diyetteki formula
amino asit karisimi protein miktar1 ortalama 26,1 +9,1 gramdir. Diyetle alinan formula

amino asit karisimi proteini toplam alinan proteinin %79,6+10,7’sini karsilamaktadir

(Tablo 4.6).
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Tablo 4.8. Fenilketontrili

Hastalarin  Enerji

ve Makro Besin Ogesi Alimlarinin

Degerlendirilmesi
Enerji ve Makro Kiz Erkek Toplam
Besin Ogeleri (n=39) (n=43) (n=82)
Medyan (Min- Medyan (Min- Medyan (Min- p
Max) Max) Max)
Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Enerji (kkal) 1660,5 (1042,7- 1690,2 (1056,9- 1160,5 (1042,7-
2268,9) 2286,4) 2286,4) 0,816°
1646,8+307,5 1659,5+286,4 1653,5+294.,9
Enerji DRI (%) 87,2 (60,4-138,9) 89,9 (59,9-142,9) 87,4 (59,9-142,9) 0.948
92,2421,3 89,9+17,4 90,9+19,3 '
Fenilalanin (mg) 290,4 (97,5-804,2)  289,6 (97,5-766,8)  289,9 (97,5-804,2) 09410
318,5+178,9 319,5+174,3 319,0+175,4 '
Fenilalanin DRI 70,4 (32,5-233,4) 68,9 (27,0-312,9) 69,7 (27,0-312,9) 08675
(%) 83,9+44,5 89,6£61,9 86,9+54,0 '
Protein (g) 28,8 (15,7-46,6) 33,2 (14,5-66,6) 31,7 (14,5-66,6) 0,164
30,7+7,8 34,3+11,01 32,6+9,8 '
Protein DRI (%) 85,3 (40-128,2) 86,2 (42,5-119,6) 85,6 (40-128,2) 0.469°
83,5+16,3 86,3+15,8 84,9159 :
Dogal Protein () 6,1 (2-16,4) 6,2 (2,2-15,0) 6,2 (2-16,4) 0.889P
6,4+3,8 6,6+3,5 6,5+3,6 '
Dogal Protein (%) 18,3 (6,2-57,7) 17,6 (5,8-51,8) 17,8 (5,8-57,7) 0.6472
21,0+11,2 19,9+10,5 20,4+10,7 '
Formula Protein 21,4 (12-41,2) 30,1 (7-60,8) 25,0 (7-60,8) 0.087¢
(9) 243+73 27,8+10,3 26,149,1 '
Formula Protein 81,7 (42,3-93,8) 82,5 (48,2-94,2) 82,2 (42,3-94,2) 0.6472
(%) 78,9+11,2 80,1£10,5 79,6£10,7 '

aStudent t-testi, ® Mann Whitney u testi,

4.7. Fenilketoniirili Hastalarin Vitamin Alimlarinin Degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan hastalarin diyetle giinliik vitamin alimlarinin degerlendirilmesi
Tablo 4.7°de gosterilmistir. Hastalar giinliik A vitamini gereksinimlerinin %159,7+£72,1 1ni,

D vitaminin gereksinimlerinin %87,9+31,5’in1 karsilarken E vitamini

gereksinimlerinin  %336,2+£145,7°sini, K vitamini gereksinimlerinin 9%113,8+42 4 {inii
karsilamaktadir. Hastalarin gilinliik tiamin vitamini gereksinimlerinin %139,94+46,3 {inii,
vitamini

riboflavin  vitamini gereksinimlerinin  %145,5+48,6’s1n1, Bs

%146,7+£53,3{inll, Be %176,1£57,1"ini,

gereksinimleri-

nin vitamini  gereksinimlerinin folat alimi
gereksinimlerinin %94,9+£29,6’s1n1, giinliik Bi2 vitamini gereksinimlerinin %139,4+48,5’ini
ve gilinlik C vitamini gereksinimlerinin %335,4+146,2’sini karsilamaktadirlar. Erkek
hastalarda tiamin (p=0,020), ribofalvin (p=0,017) degerlerinin kiz hastalara gore daha
yiiksek oldugu saptanirken (p<0,05); E vitamini (p=0,013), E vitamini gereksinimi karsilama
yiizdesinin (p=0,012) erkek hastalarda kiz hastalara gore daha diisiik oldugu saptandi

(p<0,05) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.9. Fenilketoniirili Hastalarin Vitamin Alimlarinin Degerlendirilmesi

Kiz Erkek Toplam
(n=39) (n=43) (n=82)
Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) P
Ort+SS Ort+SS Ort+SS
A vitamini 750,5 (420,4-1460,7) 787,4 (372,7-2033,6) 770,7 (372,7-2033,6) 0.9635
(ng) 771,24231,8 784,24275,1 777,9+253,9 '
A vitamini 145,7 (70,8-365,2) 140,6 (62,1-508,4) 1449 (62,1-508,4) 0.773b
DRI (%) 160,0+66,4 159,4+77,7 159,7+72,1 '
D vitamini (ug) 12 (4,6-23,2) 13,8 (5,7-26,7) 12,4 (4,6-26,7) 0.094°
12,2439 14,1452 13,244,7 '
D vitamini 80 (30,9-154,7) 92,1 (38-177,9) 82,9 (30,9-177,9) 0.094b
DRI (%) 81,1£25,9 9424349 87,9+31,5 ’
E vitamini (mg) 32,0 (8,98-55,4) 24,8 (15,2-55,3) 27,4 (8,98-55,4) 0.013°
33,1122 26,8+8,6 29.8+10,8 '
E vitamini 361,1 (128,3-696,9) 259,8 (155-634,7) 303,5 (128,3-696,9) 0.0125
DRI (%) 378,6+164,2 297,8+115,6 336,2+145,7 '
K vitamini (g) 58,1 (37,7-158,1) 63,9 (24,5-138,1) 60,8 (24,5-158,1) 0.246"
62,9+21,9 68,7+£26,5 65,9+24.5 '
K vitamini 102,2 (66,2) 108,9 (40,8-243,8) 103,8 (40,8-287,4) 0.250b
DRI (%) 287,4+109,1 118,1+44.9 113,8442.4 '
Tiamin (mg) 0,9 (0,5-1,6) 1,04 (0,6-2,1) 0,99 (0,5-2,1) 0020
0,95+0,2 1,1£0,3 1,0+0,3 '
Tiamin DRI (%) 125,6 (73,3-223,3) 144,4 (61,1-253,3) 134,2 (61,1-253,3) 0.146°
130,8+40,9 148,1449.6 139,94+46,3 '
Riboflavin (mg) 0,99 (0,6-2,1) 1,13 (0,5-2,2) 1,03 (0,5-2,2) 0.017°
1,040,3 1,120,4 1,1+0,3 '
Riboflavin 128,9 (70-234,4) 147,8 (54,4-248,3) 138,9 (54,4-248,3) 0.125b
DRI (%) 137,1+43.8 153,2451,8 145,5+48.6 '
Bs Vitamini (mg) 4,7 (1,9-13) 5,3(2,6-9,7) 4,8 (1,9-13) 0,065
4,8+1,8 5,4+1,6 5,1+1,7 '
Bs Vitamini 12,6 (63-324) 147 (65,5-267) 138,3 (63-324) 0.2175
DRI (%) 139,8+55,7 153,1+50,8 146,7+53,3 '
Bs Vitamini (mg) 1,2 (0,6-1,9) 1,48 (0,8-3) 1,4 (0,6-3,0) 0.246"
1,340,3 1,5+0,5 1,4+0,4 '
Bs Vitamini 164 (100-295) 173,3 (79-306,7) 170 (79-306,7) 0.3275
DRI (%) 168,0+48.9 183,5+63,3 176,1+£57,1 '
Folat (ng) 214,1 (106,5-415,5) 247,9 (98,4-447,6) 235,5 (98,4-447,6) 0.393
230,1+64,4 246,0+£78,1 238,5+71,9 '
Folat 94,3 (52,1-167,7) 91,8 (32,8-164,4) 91,9 (32,8-167,7) 0 686
DRI (%) 93,6+30,5 96,1+29,1 94,9+£29.,6 '
Bi2 vitamini (ng) 1,75 (1,1-3,5) 2,34 (0,7-5,3) 2,0(0,7-5,3) 0.068"
1,9+0,6 2,340,9 2,1+0,8 '
B12 vitamini 115,8 (62,2-270,8) 148,3 (36,7-291,7) 134,6 (36,7-291,7) 0.067°
DRI (%) 130,1+43,6 147,9451,6 139,4+48,5 ’
C vitamini (mg) 107,3 (58,7-201,1) 112,3 (33,1-191,8) 110,1 (33,1-201,1) 06692
130,1+43,6 111,1432,8 111,94£32,5 :
C vitamini 284,9 (138,2-678,7) 299,9 (73,5-767,2) 2925 (73,5-767,2) 0.7815
DRI (%) 343,6+£144,2 327,9+£149,4 335,4+146,3 '

aStudent t-testi, ® Mann Whitney u testi,

4.8. Fenilketoniirili Hastalarin Mineral Alimlarinin Degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan hastalarin diyetle giinliik mineral alimlarinin degerlendirilmesi

Tablo 4.8’de gosterilmistir. Hastalar, giinliik kalsiyum gereksinimlerinin %29,9+9,7’sini,

giinliik

gereksinimlerinin

magnezyum

%17,6+4.,9

gereksinimlerinin

oraninda

karsilamaktadir.

%111,9+61,2’sini,

Hastalar

giinliik

fosfor

ginlik demir

gereksinimlerinin %29,948,3 linii,glinliik ¢inko gereksinimlerinin %53,8+23,5’in1, giinliik
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selenyum gereksinimlerinin %14,1+6,9’unu karsilamakta olup genel olarak hastalarin
mineral alimlar1t RDAnin ¢ok altindadir (Tablo 4.8).

Kiz ve erkek hastalarin kalsiyum, kalsiyum gereksinimi karsilama yiizdesi,
magnezyum, magnezyum gereksinimi karsilama yiizdesi, fosfor gereksinimi karsilama
yiizdesi, selenyum, selenyum gereksinimi karsilama yiizdesi, ¢inko gereksinimi kargilama
yiizdesi, kiikiirt, manganez, klor, flor, sodyum, potasyum, degerleri ile aralarinda anlamli
bir farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.8).

Erkek hastalarda biotin gereksinimi karsilama yiizdesi, fosfor, demir, demir
gereksinimi kargilama yiizdesi, ¢inko, bakir, iyot degerleri kiz hastalara gore daha yiiksek

oldugu saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 4.8).

Tablo 4.10. Fenilketoniirili Hastalarin Mineral Alimlarinin Degerlendirilmesi

Kiz Erkek Toplam
(n=39) (n=43) (n=82)
Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) P
Ort+SS Ort+SS Ort£SS
Kalsiyum (mg) 741,4 (446,9-1391,1) 782,7 (453,6-1486,9) 769,1 (446,9-1486,9) 0.458"
793,7+210,0 846,6+261,7 821,54238,6 '
Kalsiyum 29,3 (14,9-46,4) 28,9 (15,1-59,5) 29,1 (14,9-59,5) 0.717>
DRI (%) 29,5+8,4 30,7+10,7 29,9+9,7 ’
Magnezyum (mg) 190,4 (105,8-314,7) 217,3 (115,3-426,4) 208,7 (105,8-426,4) 0.269°
204,1+50,9 226,5+72.7 215,9+63.9 '
Magnezyum 86,4 (44,7-24,2) 95,5 (34,5-258,5) 89,4 (34,5-258,5) 0.911b
DRI (%) 110,7£59,8 113,1+£63,0 111,9+61,2 ’
Fosfor (mg) 579,4 (328,1-822,9) 623,8 (350,2-1096,5) 606,7 (328,1-1096,5) 0.021°
570,1+105,9 659,1+173,8 616,8+151,4 '
Fosfor 16,3 (10,5-23,8) 17,7 (8,8-30,8) 17,2 (8,8-30,8) 0112
DRI (%) 16,5+3,9 18,645,5 17,6+4,9 :
Demir (mg) 11,1 (5,1-20,9) 12,3 (6,7-22) 11,5 (5,1-22) 0.017°
11,1£2,8 12,743,6 11,9£3,3 '
Demir 27,8 (12,7-52,4) 30,7 (16,7-55) 28,8 (12,7-55) 0.017°
DRI (%) 27,8+6,9 31,848,9 29,9+8,3 '
Cinko (mg) 7,6 (3,1-13,6) 9,5 (4,2-20,3) 8,3 (3,1-20,3) 0.003°
7,942.1 10,0+3,5 9,043,1 '
Cinko 45,6 (21,7-101,2) 51,3 (18,1-116) 50,9 (18,1-116) 0.095
DRI (%) 48,5+19,7 58,6+25,7 53,8+23.5 '
Selenyum (pg) 26,8 (12,1-53,5) 29,6 (4,4-80,3) 29,1 (4,4-80,3) 0.577>
28,9£10,8 31,0£17,5 30,0+14,7 '
Selenyum 12,9 (4,3-29,6) 14,3 (1,6-29,7) 13,3 (1,6-29,7) 0.507°
DRI (%) 13,8458 14,4+7,7 14,1£6,9 ’
Kiikiirt (mg) 90,5 (30,7-230,7) 82,5 (31,5-178,1) 85,0 (30,7-230,7) 0.860°
88,4+48.1 87,040,7 87,7+44,1 '
Bakir (ug) 1080 (530-1790) 1300 (670-2440) 1175 (530-2440) 0.037°
1130,54+250,8 1309,34+385,4 1224,3+338,6 '
Manganez (mg) 1,75 (0,6-3,3) 1,89 (1-4,1) 1,84 (0,6-4,1) 0.1875
1,83+0,6 2,1+0,8 1,97+0,7 '
Klor (mg) 791,9 (225,2-1679,7) 915,8 (96,9-2035,7) 864,7 (96,9-2035,7) 0.2778
825,94£392,7 928,0-431,4 879,44414,1 '
Iyot (ug) 100,7 (9,7-218,6) 126,9 (14,4-223,9) 114,2 (9,7-223,9) 0.019
107,9£35,1 126,9+41,9 117,9+£39,8 ’
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Tablo 4.8 (Devam). Fenilketoniirili Hastalarin Mineral Alimlarinin Degerlendirilmesi

Kiz Erkek Toplam
(n=39) (n=43) (n=82)
Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) Medyan (Min-Max) P
Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Flor (mg) 0,11 (0,0-0,3) 0,11 (0,0-0,3) 0,11 (0,0-0,3) 0.346b
0,1340,06 0,11+0,05 0,12+0,06 '
Sodyum (mg) 354,5 (67,9-840,6) 426,6 (40,3-879) 391,9 (40,3-879) 0.095
364,6+£180,9 432,2+191,4 400,0+188,4 '
Potasyum (mg) 1460,1 (709,8-2041,7) 1402,8 (488,4-2235) 1408,2 (488,4-2235) 0.6428
1440,24+353,9 1392,6+370,0 1415,2+361,0 '

aStudent t-testi, ® Mann Whitney u testi,

4.9. Hastalarin Tiikettigi Protein, Enerji ve Fenilalaninin Diger Parametreler ile

Korelasyonu

4.9.1. Hastalarin Giinliik Protein Gereksinim Karsilama Miktarimin Kan

Total Protein ve Albiimin ile Korelasyonu
Arastirmaya katilan hastalarin giinliik protein gereksinim karsilama miktarinin kan
total protein ve albiimin ile iligkisinin degerlendirilmesi Tablo 4.9.1° de gosterilmistir.
Buna gore hastalarin protein gereksinimlerini karsilama miktarlari ile kandaki total protein
ve kan albiimin miktarlar1 karsilastirildiginda aralarinda anlamli bir iliski saptanmamaistir

(p>0,05) (Tablo 4.9.1).

Tablo 4.11.1. Hastalarin Giinliikk Protein Gereksinim Karsilama Miktariin Kan Total

Protein ve Albiimin ile Korelasyonu

Giinliik Protein Gereksinim Karsilama %

r p
Kan Total protein 0,067 0,550
Kan albiimin -0,050 0,657

4.9.2. Hastalarin Giinliik Enerji Gereksinimi Karsilama Miktarinin Boy
Uzunlugu Z-skor, Viicut Agirhg Z-skor ve BKi Z-skor ile Korelasyonu

Arastirmaya katilan hastalarin giinliik enerji gereksinimi karsilama miktarinin boy

uzunlugu z-skor, viicut agirligs z-skor ve BKI z-skor ile iliskisinin degerlendirilmesi Tablo

4.9.2°de gosterilmistir. Buna gore hastalarin giinliik enerji gereksinimi karsilama miktari

ile boy uzunlugu z-skor ve BKI z-skor degerleri arasinda pozitif yonlii zayif, viicut agirhig

z-skor degeri ile pozitif yonlii orta diizey bir korelasyon oldugu belirlenmistir

(p<0,05)( Tablo 4.9.2).
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Tablo 4.9.2. Hastalarin Giinliik Enerji Gereksinimi Kargilama Miktarinin Boy Uzunlugu
Z-skor, Viicut Agirhgi Z-skor ve BKI Z-skor ile Korelasyonu

Giinliik Enerji Gereksinimi Karsilama %

r p
Boy Uzunlugu Z-skor 0,230* 0,037
Viicut Agirhgr Z-skor 0,312** 0,004
BKi Z-skor 0,242* 0,029

4.9.3. Hastalarin Tiikettizi ve Hastaya Onerilen Ortalama FA, Protein ve
Enerji Degerleri Arasindaki iliski
Tablo 4.9.3te hastalarin tiikettigi ve hastaya Onerilen ortalama FA, protein ve enerji
degerleri arasindaki iligki incelenmistir. Yapilan incelemede diyetle alinan enerjinin diyetle
Onerilen enerji ve diyetle Onerilen protein ile pozitif yonlii zayif; diyetle Onerilen
fenilalanin degeri ile pozitif yonlii orta diizey bir iliski oldugu saptanmistir (p<0,05).
Diyetle onerilen protein ile diyetle alinan protein arasinda pozitif yonlii kuvvetli bir iligki
oldugu saptanmistir (p<0,05). Diyetle alinan FA ile diyetle onerilen fenilalanin arasinda

pozitif yonlii orta diizey bir iliski oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4.9.3).

Tablo 4.9.3. Hastalarin Tiikettigi ve Hastaya Onerilen Ortalama FA, Protein ve Enerji
Degerleri Arasindaki iliski

Diyetle Alinan Diyetle Alinan Diyetle Alinan
Enerji (kkal) Protein (gr) Fenilalanin
r p r p r p
Diyetle Onerilen Enerji (kkal) 0,252* 0,023 0,177 0,111 -,080 0,475
Diyetle Onerilen Protein (g) 0,273* 0,013 0,717**  <0,001 0,148 0,184

Diyetle Onerilen Fenilalanin (mg)  0,326** 0,003 -0,046 0,680 0,314** 0,004

* p<0,05, **p<0,001, Spearman ve Pearson korelasyon testi
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4.10. Fenilketoniirili Hastalarin Zeka Puanlarinin Degerlendirilmesi

Aragtirmaya katilan hastalara klinik psikolog tarafindan uygulanan zeka testinin
degerlendirilmesi Tablo 4.10°da gosterilmistir. Yapilan incelemede hastalarin %6,1
(n=5)’inin hafif MR, %6,1 (n=5)’inin simnir zeka, %37,8 (n=31)’inin donuk zeka, %45,1
(n=37)’inin normal zeka, %4,9 (n=4)’unun ise parlak zeka sinifinda oldugu goriilmiistiir.
Zeka testi ortalama puanin ise 90,29+11,13 (Min: 60, Maks: 118,5) oldugu saptanmistir
(Tablo 4.10).

PKU’lu erkek hastalarin zeka puanlari, kiz hastalara gére daha yiiksek olmasina
karsin aradaki farklilik istatistiksel acidan anlamli bulunmadi (p=0,149; p>0,05). Zeka
siniflamas1 bulgularinda ise erkek hastalarda donuk ve parlak zeka goriilme sikligi, kiz
hastalara gore daha yiiksek olmasinda karsin elde edilen farklilik istatistiksel agidan

anlamli degildir (p>0,05) (Tablo 4.10).

Tablo 4.12. Fenilketoniirili Hastalarin Zeka Puanlarinin Degerlendirilmesi

Kiz Erkek Toplam
N(%) N(%) N (%) P

Zeka vedyan (Min- 885 (665104)  92(60-1185) 895 (60-1185) ...
puani Max) 88,4+8.8 91,9+12,8 90,311,1 ’

X£SS
Zeka Hafif MR 2 (5.1) 3(7,0) 5(6,1)
puani Sinir zeka 2(51) 3(7,0) 5(6,1)
smiflamast  Donuk zeka 18 (46,2) 13 (30,2) 31 (37,8) 0,261°

Normal zeka 17 (43,6) 20 (46,5) 37 (45,1)

Parlak zeka 0 (0) 4(9,3) 4 (4,9)

aStudent t-testi, °FisherFreemanHaltonExact Test *p<0,05
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4.11. Kan FA Degeri ile Hastalarin Tiim Degerlerinin incelenmesi

4.11.1. Kan FA Degeri Smmiflamasi ile Tlgili Parametreler Arasindaki
Farklihklarin Incelenmesi

Arastirmaya katilan hastalarin kan FAdegeri siniflamasi ile ilgili parametreler
arasindaki farkliliklarin incelenmesi Tablo 4.11.1.1 ve Tablo 4.11.1.2°de gdsterilmistir.
Buna gore kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin egitim durumuna bakildiginda
sadece %20-25 kadar lise ve iizeri egitime sahip olup yarisindan ¢cogu okuryazar degil ve
ya sadece okuryazardir. Kan FA diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin annelerinin egitim
durumu lise veya lisans olan hastalarin higbirinin kan FA degeri istenilen diizeyde degildir.
Kan FA diizeyi orta diizeyde olan hastalarin annelerinin egitim durumuna bakildiginda ise
sadece %5,6’smin lise mezunu oldugu, lisans ve iizeri egitim diizeyine sahip olan anne
olmadig1 goriilmiistiir. Kan FAdiizeyi yiiksek olan hastalarin annelerinin egitim durumuna
bakildiginda %9,4’iiniin lise mezunu oldugu, lisans ve iizeri egitim diizeyine sahip olan
anne olmadig1 goriilmiistir. Hastalarin kan FA diizeyi smiflamasi ile annenin egitim
durumu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo
4.11.1.1).

Kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin babalarinin egitim durumuna bakildiginda
yaklagik %75-80’1 ortokul ve alt1 egitime sahipken, kan FA diizeyi istenilen diizeyde olan
hastalarin babalarinin yaklagik %25°1 lise ve iistii e8itime sahiptir. Kan FAdiizeyi orta
diizeyde olan hastalarin babalariin yaklasik %30-35’1 lise ve lstii egitime sahipken, Kan
FA diizeyi yiiksek olan hastalarin babalarimin %20-25’1 lise ve {lizeri egitime sahiptir.
Hastalarin kan FA diizeyi siiflamasi ile babanin egitim durumu arasindaki farkistatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.11.1.1).

Kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin beslenme bilgisi diizeylerine
bakildiginda %22,2’sinin, kan FA diizeyi istenilen diizeyde olanlarin %34,8’inin, kan FA
diizeyi orta diizeyde olanlarin %27,8’ininbeslenme bilgisinin kotii oldugu goriilmiistiir.
Geri kalan hastalarin beslenme bilgisi orta diizeyde olup kan FA siniflamasin agore yapilan
gruplarin higbirinde beslenme bilgisi iyi olan aile yoktur. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi
simiflamas1 ile ailelerin beslenme bilgisi arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.11.1.1). Kiz hastalarda kan FA’1 diizeyi diisiik olanlarda
fenilketontiride beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarin oram1 beslenme bilgisi koti
olanlara gore daha diisiik bulunmustur ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05,

p=0,009) (Tablo 4.11.1.1).
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Tablo 4.13.1.1.Kan FA Degeri Siniflamasi ile Ilgili Parametreler Arasindaki Farkliliklarin Incelenmesi

Kiz Erkek Toplam
Kan FA Simflama Kan FA Simflama Kan FA Smiflama
- Istenilen Orta A p . Istenilen Orta . p - Istenilen Orta .. p

Diisitk diizeyde diizeyde - L diizeyde diizeyde Yiiksek Diisitk diizeyde diizeyde Yiiksek

n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%o) n(%o) n(%) n(%)
Annenin egitim
durumu
Okur-yazar degil 1 (20) 5 (38,5) 1(12,5) 3(231) 1(25) 2 (20) 4 (40) 3(15,8) 2(22,2) 7(30,4) 5(27,8) 6 (18,8)
Okur-yazar 1(20) 2 (15,4) - 7 (53,8) 2 (50) 1(10) 3(30) 3(15,8) 3(33,3) 3(13,0) 3(16,7) 10 (31,3)
flkokul - 4(30,8) 5 (62,5) 1(7,7) 0050 1(25) 5 (50) 2 (20) 9(47,4) 0623 1(11,1) 9(39,1) 7(38,9) 10 (31,3) 0349
Ortaokul 1 (20) 2(15,4) 1(12,5) 1(7,7) ' - 2 (20) 1(10) 2 (10,5) ' 1(11,1) 4(17,4) 2(111) 3(9.4) '
Lise ve dengi 1(20) - 1(12,5) 1(7,7) - - - 2(10,5) 1(11,1) - 1(5,6) 3(9,9)
Lisans 1(20) - - - - - - - 1(11,1) - - -
Babanin egitim
durumu
Okur-yazar degil - 1(7,7) - - - - - 1(5,3) - 1(4,3) - 1(31)
Okur-yazar 1 (20) - - 2 (15,4) - - 1(10) 2 (10,5) 1(11,1) 0 (0) 1(5,6) 4 (12,5)
flkokul 1(20) 7 (53,8) 3(37,5) 2 (15,4) 4 (100) 1(10) 6 (60) 7(36,8) 5 (55,6) 8(34,8) 9 (50) 9(28,1)
Ortaokul 1(20) 3(231) 1(12,5) 7 (53,8) 0,322 - 5 (50) 1(10) 4(21,1) 0,120 1(11,1) 8(34,8) 2(11,1) 11 (34,4) 0,475
Lise ve dengi 1 (20) 1(7,7) 3(37,5) 1(7,7) - 1(10) 2 (20) 4(21,1) 1(11,1) 2(8,7) 5(27,8) 5 (15,6)
Lisans 1(20) 1(7,7) 1(12,5) - - 3 (30) - 1(5,3) 1(11,1) 4(17,4) 1(5,6) 1(31)
Yiiksek lisans - - - 1(7,7) - - - - - - - 1(31)
Babamin ¢alisma
durumu
Caligmiyor 2 (40) 2 (15,4) 2 (25) 4(30,8) 0696 - 1(10) 1(10) 4(21,1) 0635 2(22,2) 3(13) 3(16,7) 8 (25) 0715
Caligtyor 3(60) 11 (84,6) 6 (75) 9 (69,2) ' 4 (100) 9 (90) 9 (90) 15(78,9) ' 7(77,8) 20 (87) 15(83,3) 24 (75) '
Beslenme bilgisi
simiflama
PKUda beslenme 1(20)  2(154) ; 8 (61,5) 1(25  6(60) 5(60)  3(158) 2(222) 8(348)  5(278)  11(344)

ilgisi kot 0,009° 0,072 0,871

PKU’da beslenme 4(80) 11 (84,6) 8 (100) 5(38,5) 3(75) 4 (40) 5 (50) 16 (84,2) 7(778) 15(65,2) 13(72,2) 21(65,6)

bilgisi orta




Kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin zeka puani smiflamasina bakildiginda,
hastalarin %33,3’iliniin donuk zeka, %55,6’sinin normal zeka, %11,1’inin parlak zeka
oldugu goriilmektedir. Kan FA diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin zeka puani
siniflamasina  bakildiginda hastalarin ~ %8,7’sinin  hafif MR, %§8,7’sinin  siir
zeka, %39,1’inin donuk zeka, %43,5’inin normal zeka oldugu goriilmektedir. Kan FA
diizeyi orta diizeyde olan hastalarin zeka puani siniflamasina  bakildiginda
hastalarin  %16,7’sinin  simir zeka, %33,3’linlin donuk zeka, %44,4’linlin normal
zeka,%5,6’sinin  parlak zeka iken kan FA diizeyi yiiksek diizeyde olan hastalarda
hastalarin  %9,4’tinlin  hafif MR, %40,6’sinin  donuk zeka, %43,8’inin normal
zeka, %06,3’linilin parlak zeka oldugu goriilmektedir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi
siniflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p>0,05). Ancak kan FA degeri yiiksek olanlarda smir zeka ve donuk zeka goriilme
oranlarinin artti§1 goriilmistiir (Tablo 4.11.1.2).

Kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin BKI z-skor degerine bakildiginda,
hastalarin %22,2’sinin ¢ok zayif, %11,1’inin zayif, %55,6’smin normal, %]11,1’ininde
fazla kilolu oldugu goriilmiistiir. Kan FA diizeyi orta diizeyde olan hastalarin %11,1’inin
zayif, %55,6’sinin normal, %27,8’inin fazla kilolu, %5,6’sinin obez oldugu, kan FA diizeyi
yiikksek diizeyde olan hastalarin %9,4’iiniin zayif, %37,5’inin normal, %34,4’iiniin fazla
kilolu, %18,7’sinin obez oldugu goriilmiistiir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi
ile BKI Z-skor degeri arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Kan fenilalanini iyi ve kotii olan hastalarda obezite goriilme sikliginin diger gruplara gore

daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0,05, p=0,008) (Tablo 4.11.1.2).
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Tablo 4.11.1.2. Kan FA Simiflamast ile lgili Parametreler Arasindaki Farkliliklarin incelenmesi

Kiz Erkek Toplam
KanFASimflama Kan FA Simiflama Kan FA Simflama
e Istenilen Orta 4 p - Istenilen Orta . P o istenilen Orta . p

Diisitk diizeyde diizeyde - L diizeyde diizeyde Yiiksek Diisitk diizeyde diizeyde Yiiksek

n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%o) n(%o) n(%) n(%)
Zeka Puam Simiflama
Hafif MR 1(7,7) 1(7,7) 1 (10) - 2 (10,5) 2(8,7) 3(9.4)
Sinir zeka - 1(7,7) 1(12,5) - 0569 - 1(10) 2 (20) - 0611 - 2(8,7) 3(16,7) -
Donuk zeka 2 (40) 5(38,5) 2(25) 9 (69,2) ' 1(25) 4 (40) 4 (40) 4(21,1) ' 3(33,3) 9(39,1) 6 (33,3) 13 (40,6) 0,532
Normal zeka 3 (60) 6 (46,2) 5 (62,5) 3(231) 2 (50) 4 (40) 3(30) 11 (57,9) 5(55,6) 10 (43,5) 8 (44,4) 14 (43,8)
Parlak zeka - - - - 1(25) - 1(10) 2(10,5) 1(11,1) - 1 (5,6) 2(6,3)
Viicut Agirhg Z-
skor
Cok zayif 1(20) - - 1(7,7) - 1(10) 1(10) - 1(11,1) 1(4,30) 1(5,6) 1(31)
Zayif 2 (40) 1(7,7) 3(37,5) 2 (15,4) 3(75) 3(30) 1(10) 3(15,8) 5 (55,6) 4(17,4) 4(22,2) 5 (15,6)
Normal 2 (40) 9(69,2) 3(37,5) 5(38,5) 0,222 1(25) 5 (50) 4 (40) 8 (42,1) 0,299 3(333) 14(60,9) 7(38,9) 13 (40,6) 0,146
Fazla Kilolu - 1(7,7) 2(25) 4(30,8) - - 4 (40) 6 (31,6) - 1(4,3) 6 (33,3) 10 (31,3)
Obez 2(15,4) - 1(7,7) 1(10) - 2 (10,6) 3(13) - 3(9,4)
Boy Uzunlugu Z-
skor
Cok kisa 1(20) - - 2(15,4) 1(25) 2(20) 1(10) - 2(22,2) 2(8,7) 1 (5,6) 2(6,3)
Kisa 1(20) 2(15,4) 3(37,5) 4(30,8) 3(75) 2 (20) 2 (20) 4(21,1) 4(44,4) 4(17,4) 5(27,8) 8 (25)
Normal 3 (60) 11 (84,6) 4 (50) 6 (46,2) 0,186 - 5 (50) 5 (50) 10 (52,6) 0,050 3(33,3) 16(69,6) 9 (50) 16 (50) 0,078
Uzun - - - 1(7,7) - - 3(15,8) - - - 4 (12,5)
Cok uzun 1(12,5) - 1(10) 2 (20) 2 (10,5) 1(4,3) 3(16,7) 2(6,3)
BKI Z-skor
Cok zayif 2 (40) - - - - - 2(22,2) - - -
Zayif 1(20) - 1(12,5) 1(7,8) 0.045¢ - 1(10) 1(10) 2(10,5) 0798 1(11,1) 1(4.3) 2(11,1) 3(94)
Normal 1(20) 8 (61,5) 5 (62,5) 6 (46,2) ’ 4 (100) 5 (50) 5 (60) 7(36,8) ' 5(55,6) 13(56,6) 10(55,6) 12(37,5) 0,008
Fazla kilolu 1(20) 2(15,4) 2(25) 4(30,9) - 3(30) 3(30) 7(36,8) 1(11,1) 5(21,7) 5(27,7) 11 (34,4)
Obez - 3(231) - 3(231) 1(10) 1 (10) 3(15,9) 4(17,4) 1 (5,6) 6 (18,7)




4.11.2. Kan FA Degeri ile Tlgili Parametreler Arasindaki iliski

Arastirmaya katilan hastalarin kan FA degeri ile ilgili parametreler arasindaki
iliskinin incelenmesi Tablo 4.11.2°de gosterilmistir. Buna gore hastalarin kan FA degeri ile
viicut agirhigr Z-skor degeri ve BKI Z-skor degerleri ile pozitif yonlii zayif; kandaki Bia
vitamini degeri ve kandaki D vitamini degerleri ile negatif (ters) yonli zayif bir iliski

oldugu saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 4.11.2).

Tablo 4.11.2. Kan FA Degeri ile ilgili Parametreler Arasindaki Iliski

Kan FA (mg)
r P
Yas 0,212 0,056
Viicut Agirhg Z-skor 0,264* 0,016
Boy Uzunlugu Z-skor 0,105 0,348
BKi Z-skor 0,250* 0,024
Diyetle Alinan Protein 0,002 0,986
Diyetle Alinan FA 0,080 0,475
Diyetle Alinan Enerji 0,067 0,550
Kan Vitamin B12 -0,240* 0,030
Kan Vitamin D -0,235* 0,033
Kan Kalsiyum -0,074 0,510
Kan Fosfor -0,009 0,937
Kan Magnezyum 0,023 0,836
Kan Demir 0,128 0,250
Kan total protein -0,135 0,227
Kan albiimin -0,084 0,453
Cinsiyet 0,092 0,409

* p<0,05, Spearman korelasyon testi

4.11.3. Hastalarin Kan FA Degeri ile Ailenin Egitim ve Meslek Durumlari ve
Zeka Testi Bulgulari ile Aralarindaki iliski

Arastirmaya katilan hastalarin kan FA degeri ile ailenin egitim ve meslek durumlari
ve zeka testi bulgularn ile aralarindaki iliskinin incelenmesi Tablo 4.11.3’te gosterilmistir.
Buna gore anneleri okuryazar olmayan hastalarin ortalama kan FA degeri 7,66+5,7 mg/dL,
okuryazar olanlarin 12,6+£8,9 mg/dL, ilkokul olanlarin 8,2+4,6 mg/dL, ortaokul olanlarin
7,2+4,9 mg/dL, lise ve dengi olanlarin 9,6+5,6 mg/dL, lisans olanlarin 0,63+0,0 mg/dL
oldugu goriilmektedir. Annenin egitim durumu ile kan FA degeri arasindaki farkliliklarin
anlamli oldugu godzlenirken (p<0,05), gruplar arasindaki farkliligin kaynagi Post Hoc
Tamhane’s T2 testi ile incelendiginde okuryazar olan annelerin kan FA degerlerinin,
okuryazar olmayan (p=0,039) ve ilkokul (p=0,023) mezunu olan annelere gore daha
yiiksek olmasindan kaynaklandig1 saptandi (p<0,05) (Tablo 4.11.3).
Babalar1 okuryazar olmayan hastalarin ortalama kan FA degeri 7,54+3,9 mg/dl, okuryazar

olanlarin 12,0+6,7 mg/dl, ilkokul olanlarin 7,9+6,4 mg/dl, ortaokul olanlarin 10,1£7,2
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mg/dl, lise ve dengi olanlarin 9,7+5,8 mg/dL, lisans olanlarin 4,7+3,6mg/dL, yiiksek lisans
olanlarin 14,7+£0,0 mg/dL oldugu goriilmektedir. Hastalarin kan FA degerleri ile babanin
egitim durumu (p=0,584) ve Babanin meslegi (p=0,094) arasinda anlamli bir farklilik
saptanmazken (p>0,05); babalardan ¢alismayanlarin kan FA (p=0,040) degerlerinin ¢alisan
babalara gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4.11.3)

Tablo 4.11.3. Hastalarin Kan FA Degeri ile Ailenin Egitim ve Meslek Durumlar1 ve
ZekaTesti Bulgulari ile Aralarindaki iliski

Kan FA (mg)
Annenin egitim durumu Med (()I\ftlﬂsg/laks) D Post Hoc p
Okur-yazar degil (a) 7,22 (1,46-20,47)
7,66+5,7
Okur-yazar (b) 12,10 (1,03-27,04)
) 12,6+8,9
Ikokul (¢) 8,82 (1,53-16,95) b-a; p=0,039
{6 0,077 b-c: p=0023
Ortaokul(d) 6,14 (0,78-14,69) Fark vok
7,2+4.9 y
Lise ve dengi 11,18 (0,81-15,77)
9,6+5,6
Lisans 0,63 (0,63-0,63)
0,63+0,0
Baba egitim durumu
Okur-yazar degil 7,51 (4,74-10,27)
7,5£3,9
Okur-yazar 13,66 (1,53-18,91)
12,0+6,7
[lkokul 7,62 (0,78-27,04)
7,9+6,4
Ortaokul 9,42 (1,03-25,07
Sae207) 0,324 Fark yok
Lise ve dengi 8,82 (0,63-22,62)
9,7+5,8
Lisans 3,00 (0,81-11,18)
4,7+3,6
Yiiksek lisans 14,69 (14,69-14,69)
14,7+0,0
Baba calisma durumu
Calismiyor 10,13 (1,03-25,07)
11,9+8,1 0.040
Calisiyor 7,90 (0,63-27,04) :
8,2+5,8
Babanin meslegi
Calismiyor 10,13 (1,03-25,07)
11,9+8,1
Memur 5,07 (2,60-11,81)
6,1+4,2
Ogretmen 8,19 (6,61-11,18)
8,6+2,3
fsci 11,47 (1,50-27,04) 0,094 Fark yok
10,2+7,1
Serbest meslek 9,33 (0,78-14,69)
8,624.0
Diger 4,45 (0,63-18,91)
6,245,0
r p
Zeka testi kent egy -0,016 0,886
Zeka testi porteus -0,209 0,059
Zeka testi ortalama -0,128 0,251

* p<0,05, Mann Whitney u testi, Kruskal Wallis testi, Spearman korelasyon testi
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4.12. Hastalarin Giinliik Tiiketilen FA Simiflamasi ile Ilgili Parametreler Arasindaki
Farkhliklarin incelenmesi

Arastirmaya katilan hastalarin giinliik tiikketilen FA siiflamasi ile ilgili parametreler
arasindaki farkliliklarin incelenmesi Tablo 4.12.1 ve Tablo 4.12.2°de gdsterilmistir. Buna
gore glinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin egitim durumuna
bakildiginda sadece yaklasik olarak %5’inin lise ve {izeri egitimi oldugu goriilmiistiir.
Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin annelerinin higbirinin lise ve
lizeri egitimi olmadig goriilmiistiir. Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksek olan
hastalarin annelerinin %13,6’sinin lise mezunu oldugu goriilmektedir. Hastalarin giinliik
tiketilen fenilalanin diizeyi siniflamasi ile annenin egitim durumu arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.12.1).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin babalarin egitim
durumuna bakildiginda yaklasik %20’sinin lise ve iizeri egitimi varken giinliik tiiketilen
fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin babalarin neredeyse yarisi lise ve iizeri egitime
sahiptir (Tablo 4.12.1).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksekolan hastalarin babalarin yarisindan
fazlasinin ortaokul ve alt1 egitime 6zelliklede ilkokul mezunu sayisinin daha fazla oldugu
goriilmektedir. Hastalarin gilinliik tiikketilen fenilalanin diizeyi siniflamasi ile babanin egitim
durumu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05) (Tablo 4.12.1).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin beslenme
bilgisi diizeylerine bakildiginda %31,4’ilinilin, giinliik tliketilen fenilalanin diizeyi normal
olan hastalarin%77,8’inin, Giinlikk tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksek olan
hastalarin%713,6’sinin beslenme bilgisinin kotii oldugu goriilmiistiir. Geri kalan hastalarin
beslenme bilgisi orta diizeyde olup beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.
Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi siniflamasi ile ailelerin beslenme bilgisi
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Diyetle alinan fenilalanin miktar
1yl diizeyde olan hastalarda fenilketoniiride beslenme bilgisi orta diizeyde olma siklig1

diger gruplara gore daha diisiik oldugu goriismiistiir (p<<0,05) (Tablo 4.12.1).
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Tablo 4.14.1. Hastalarin Giinliik Tiiketilen FA Siniflamasi ile ilgili Parametreler Arasindaki Farkliliklarin Incelenmesi

6v

Kiz Erkek Toplam
Tiiketilen FA p Tiiketilen FA p Tiiketilen FA p

Diisiik Normal Yiiksek Diisiik Normal Yiiksek Diisiik Normal Yiiksek

n(%o) n(%) n(%o) n(%b) n(%o) n(%o) n(%) n(%6) n(%o)
Annenin egitim durumu
Okur-yazar degil 5(20,8) 2(66,7) 3 (25) 5 (18,5) 2(33,3) 3(30) 10 (19,6) 4 (44,4) 6 (27,3) 0,502
Okur-yazar 4(16,7) - 6 (50) 7(25,9) 1(16,7) 1(10) 11 (21,6) 1(11,1) 7(31,8)
Tlkokul 9 (37,5) - 1(8,3) 0283 11 (40,7) 3 (50) 3(30) 0.292 20 (39,2) 3(333) 4(18,2)
Ortaokul 3(125) 1(333) 1(8,3) ' 4 (14,8) - 1(10) ’ 7(13,7) 1(11,1) 2(9,1)
Lise ve dengi 2 (8,3) - 1(8,3) - - 2 (20) 2 (39 - 3(13,6)
Lisans 1(4,2) - - - - - 1(2) - -
Babanin egitim durumu
Okur-yazar degil - - 1(8,3) 1(3,7) - - 1(2) - 1(4,5) 0,344
Okur-yazar 1(4,2) 2 (66,7) - 3(11,2) - - 4 (7,8) 2(22,2) -
Ilkokul 8 (33,3) - 5(41,7) 12 (44,4)  2(333) 4 (40) 20 (39,2) 2(22,2) 9 (40,9)
Ortaokul 8 (33,3) - 4(33,3) 0,019 8(29,6) 1(16,7) 1(10) 0,114 16 (31,4) 1(11,1) 5(22,7)
Lise ve dengi 5 (20,8) - 1(8,3) 2(7,4) 3 (50) 2 (20) 7(13,7) 3(33,3) 3(13,6)
Lisans 1(4,2) 1(33,3) 1(8,3) 1(3,7) - 3 (30) 2 (3,9 1(11,2) 4(18,2)
Yiiksek lisans 1(4,2) - - - - - 1(2) - -
Babanin calisma
durumu
Calismiyor 6 (25) - 4 (33,3) 0.494 5 (18,5) 1(16,7) - 0.345 11 (21,6) 1(11,2) 4(18,2) 0,753
Calistyor 18 (75) 3 (100) 8 (66,7) ' 22 (815) 5(833) 10 (100) ’ 40 (78,4) 8 (88,9) 18 (81,8)
Beslenme bilgisi
siniflama
II;I)%J da beslenme bilgisi 6 (25) 2 (66,7) 3 (25) 10 (37) 5 (83,3) i 16 (31,4) 7(77,8) 3(13,6) 0,002
PKU'da beslenmebilgisi 15 2 1333 o (75) 0305 6) 1067 10(100) 0003 55686) 2(222) 19 (86,4)

orta




Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin zeka puani siniflamasina
bakildiginda, hastalarin %3,9’unun hafif MR, %3,9’unun smir zeka, %41,2’sinin donuk
zeka , %45,1’inin normal zeka, %5,9’unun parlak zeka oldugu goriilmektedir. Giinliik
tiikketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin zeka puani siniflamasina bakildiginda
hastalarin  %33,3’linlin donuk zeka, %66,7’sinin normal zeka oldugu goriilmektedir.
Gilinlik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiliksek olan hastalarin zeka puani siniflamasina
bakildiginda hastalarin %13,6’sinin hafif MR, %13,6’sinin sinir zeka %31,8’inin donuk
zeka, %36,4’lnlin normal zeka oldugu goriilmektedir. Hastalarin giinliikk tliketilen
fenilalanin diizeyi siniflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki iligki istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.12.2).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarm BKI z-skor degerine
bakildiginda, hastalarin  %3,9’unun  zayif, %3,9’unun ¢ok zayif, %51 ’inin
normal, %21,6’sinin fazla kilolu, %9,8’inin obez oldugu goriiliirken, giinliik tiiketilen
fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin %44,4’tinlin normal, %44,4’liniin fazla
kilolu, %11,2’sinin obez oldugu goriilmistiir. Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksek
olan hastalarin %45,5’inin normal, %31,8’inin fazla kilolu, %22’7’sinin obez oldugu
goriilmiistiir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi ile BKi z-skor arasindaki iliski

istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05) (Tablo 4.12.2).
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Tablo 4.12.2. Hastalarin Giinliik Tiiketilen FA Siniflamasi ile ilgili ParametrelerArasindaki Farkliliklarin incelenmesi

Kiz Erkek Toplam
Tiiketilen FA p Tiiketilen FA p Tiiketilen FA p

Diisiik Normal Yiiksek Diisiik Normal Yiiksek Diisiik Normal Yiiksek

n(%o) n(%) n(%o) n(%b) n(%o) n(%o) n(%) n(%6) n(%o)
Zeka puani siniflamasi
Hafif MR 3 = 2 (16,7) 2(7,4) - 1(10) 2 (3,9 - 3(13,6) 0,409
Sinir zeka - - 2 (16,7) 0.048 2(7,4) - 1(10) 0.471 2 (39 - 3(3,16)
Donuk zeka 10 (41,7) 2 (66,7) 6 (50) ' 11 (40,7) 1(16,7) 1(10) ' 21 (41,2) 3(333) 7(31,8)
Normal zeka 14 (58,3)  1(33,3) 2 (16,7) 9 (333) 5 (83,3) 6 (60) 23 (45,1) 6 (66,7) 8(36,4)
Parlak zeka - - - 3(11,1) - 1(10) 35,9 - 1(4,5)
Viicut Agirhgi Z-skor
Cok zayif 2 (8,4) - - 2 (7,4) - - 4 (6,8) - -
Zayif 5 (20,8) 1(33,3) 2 (16,7) 8 (29,6) 1(16,7) 1(10) 13 (25,5) 2(22,2) 3(13,6) 0,307
Normal 14 (58,3) - 5(41,7) 0,355 11 (40,7) 3 (50) 4 (40) 0,649 25 (49) 3(333) 9 (40,9)
Fazla Kilolu 2(8,3) 2 (66,7) 3(25) 4 (14,8) 1(16,7) 5 (50) 6 (11,8) 3(333) 8 (36,4)
Obez 1(4,2) - 2 (16,7) 2(7,4) 1(16,7) - 3 (59 1(11,1) 2(9,1)
Boy Uzunlugu Z-skor
Cok kisa 2(84) - 1(8,3) 3(11,1) 1(16,7) - 5(9,8) 1(11,1) 1(4,5)
Kisa 6 (25) 1(33,3) 3(25) 9 (33,3) - 2 (20) 15 (29,4) 1(11,1) 5(22,7)
Normal 15(62,5) 2 (66,7) 7(58,3) 0945 13(48,1) 3 (50) 4 (40) 0,159 28 (54,9) 5 (55,6) 11 (50) 0,272
Uzun 1(4,2) - - - 1(16,7) 2 (20) 1(2) 1(11,2) 2(9,1)
Cok uzun - - 1(8,3) 2(7,4) 1(16,7) 2 (20) 2(4) 1(11,10) 3 (13,6)
BKI Z-skor
Cok zayif 2(8,3) - - - - - 2(3,9) - - 0,315
Zayif 3(12,5) - - 0282 4 (14,8) - - 0592 7(13,7) - -
Normal 12 (50) 1(33,3) 6 (50) ' 14 (51,9) 3 (50) 4 (40) ' 26 (51) 4 (44,4) 10 (45,5)
Fazla kilolu 5 (20,8) 2 (66,7) 2 (16,7) 6 (22,2) 2(33,3) 5 (50) 11 (21,6) 4 (44,4) 7(31,8)
Obez 2(8,3) - 4 (33,3) 3(11,1) 1(16,7) 1(10) 5(9,8) 1(11,2) 5 (22,7)

* p<0,05, ** p<0,001, °FisherFreemanHaltonExact Test



4.13. Ailelerin Beslenme Bilgileri ve Egitim Diizeyleri ile Diger Parametrelerin

Incelenmesi

4.13.1. Ailelerin Beslenme Bilgisi ile 1lgili Parametreler Arasindaki
Farklihklarin Incelenmesi

Arastirmaya katilan hastalarin ailelerin beslenme bilgisi ile ilgili parametreler
arasindaki farkliliklarin incelenmesiTablo 4.13.1.1 ve Tablo 4.13.1.2°de gosterilmistir.
Buna gore ailelerin beslenme bilgisi ile annelerin egitim durumuna bakildiginda beslenme
bilgisi kotii olan ailelerde annelerin sadece %7,7’sinin ortaokul mezunu oldugu geriye
kalanlarin ilkokul ve alti oldugu goriilmiistiir. Beslenme bilgisi kotii olan ailelerden
annesinin egitim durumu lise veya lisans mezunu olan aile yoktur.Beslenme bilgisi orta
diizeyde olan ailelerde ise annelerde ortaokul, lise ve lisans mezunu oranlar1 daha
fazladir.Hastalarin ailelerinin beslenme bilgisi ile annelerin egitim durumu arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.13.1.1).

Ailelerin beslenme bilgisi ile babalarin egitim durumuna bakildiginda beslenme
bilgisi koétii olan ailelerde babalarin %15,4’iiniin lise mezunu geriye kalanlarin ortaokul ve
altt oldugu goriiliirken, beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde babalarin yaklasik
yaris1 ortaokul ve tizeri egitime sahiptir. Hastalarin ailelerinin beslenme bilgisi ile babalarin
egitim durumu arasinda istatistiksel olarak anlamlilik bulunmamistir (p>0,05). Kiz
hastalarda ailenin beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarda babanin egitim durumu lise ve
dengi ile lisans ve yiiksek lisans goriilme sikliginin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir ve bu

fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4.13.1.1).
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Tablo 4.15.1.1. Ailelerin Beslenme Bilgisi ile lgili Parametreler Arasindaki Farkliliklarin Incelenmesi

Erkek Toplam p
Beslenme bilgisi Beslenme bilgisi Beslenme bilgisi
p p

Kaotii Orta Kaotii Orta Kaotii Orta

n(%) n(%o) n(%o) n(%6) n(%) n(%o)
Annenin egitim durumu
Okur-yazar degil 6 (54,5) 4 (14,3) 4 (26,7) 6 (21,4) 10 (38,5) 10 (17,9) 0,055
Okur-yazar 4 (36,4) 6 (21,4) 5(33,3) 4 (14,3) 9 (34,6) 10 (17,9)
flkokul 1(9,1) 9(32,1) 0.054 4 (26,7) 13 (46,4) 0.419 5(19,2) 22 (39,3)
Ortaokul - 5(17,9) ’ 2 (13,3) 3(10,7) ' 2(7,7) 8 (14,3)
Lise ve dengi - 3(10,7) - 2(7,1) - 5(8,9)
Lisans - 1(3,6) - - - 1(1,8)
Babanin egitim durumu
OkKur-yazar degil 1(9,1) - - 1(3,6) 1(3,8) 1(1,8) 0,059
Okur-yazar 3(27,3) - 2 (13,3) 1(3,6) 5(19,2) 1(1,8)
flkokul 3(27,3) 10 (35,7) 5(33,3) 13 (46,4) 8 (30,8) 23 (41,1)
Ortaokul 4 (36,4) 8 (28,6) 0,025 4 (26,7) 6 (21,4) 0,301 8 (30,8) 14 (25)
Lise ve dengi - 6 (21,4) 4 (26,7) 3(10,7) 4 (15,4) 9 (16,1)
Lisans - 3(10,7) - 4 (14,3) - 7(12,5)
Yiiksek lisans - 1(3,6) - - - 1(1,8)
Babanin ¢calisma durumu
Caligmiyor 5 (45,5) 5 (17,9) 0.076 2 (13,3) 4 (14,3) 0.932 7 (26,9) 9 (16,1) 0,249
Caligiyor 6 (54,5) 23 (82,1) ' 13 (86,7) 24 (85,7) ' 19 (73,1) 47 (83,9)




Ailelerin beslenme bilgisi ile zeka puanlar1 incelendiginde, beslenme bilgisi kotii
olan ailelerde hastalarin %3,8’inin hafif MR, %3,8’inin smir zeka, %65,4’linlin donuk
zeka, 9%26,9’unun normal zeka; beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde
hastalarin %7,1’inin hafif MR, %7,1’inin sinir zeka, %25’inin donuk zeka, %53,6’sinin
normal zeka, %7,1’inin parlak zeka oldugu goriilmektedir. Hastalarin ailelerinin beslenme
bilgisi ile zeka puanlar arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Kiz hastalarda ailenin beslenme bilgisi kotii olanlarin ¢ocuklarinda donuk zeka goriilme
sikliginin daha yiiksek oldugu, tiim hastalarda da beslenme bilgisi kotii olanlarin
cocuklarinda donuk zeka goriilme sikligiin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir ve bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4.13.1.2).

Ailelerin beslenme bilgisi ile hastalarin BKI z-skor degerine bakildiginda, beslenme
bilgisi kotii olan ailelerde hastalarin %7,7’sinin zayif, %26,9’unun normal, %34,6’sinin
fazla kilolu, %30,8’inin obez oldugu goriiliirken, beslenme bilgisi orta diizeyde olan
ailelerde  hastalarin ~ %3,6’sinin ~ ¢ok  zayif, %8,9’unun  zayif, %>58,9’unun
normal, %23,2’sinin fazla kilolu, %5.,4’linlin obez oldugu goriilmistiir. Hastalarin
ailelerinin beslenme bilgisi ile BKI z-skor degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamlilik
bulunmustur (p<0,05). Kiz ve erkek hastalarda ailenin beslenme bilgisi kotii olanlarin
cocuklarinda BKI z-skor degerine bakildiginda obez gériilme sikliginin beslenme bilgisi
orta diizey olan hastalara gore daha yliksek oldugu goriilmiistiir ve bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0,05). Tiim hastalarda beslenme bilgisi kotii olanlarin
cocuklarinda BKI z-skor degerine bakildiginda obez goriilme sikligmin beslenme bilgisi
orta diizey olan hastalara gére daha yiiksek oldugu goriilmiistiir ve bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4.13.1.2).
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Tablo 4.13.1.2. Ailelerin Beslenme Bilgisi ile Tlgili Parametreler Arasindaki Farkliliklarin incelenmesi

Toplam p
Beslenme bilgisi Beslenme bilgisi Beslenme bilgisi
p p

Kaotii Orta Kaotii Orta Kaotii Orta

n(%) n(%o) n(%o) n(%6) n(%) n(%o)
Zeka testi sinifflama
Hafif MR - 2(7,1) 1(6,7) 2(7,1) 1(3,8) 4(7,1) 0,012
Sinir zeka - 2(7,1) 1(6,7) 2(7,1) 1(3,8) 4(7,1)
Donuk zeka 9 (81,8) 9(32,1) 0,045 8 (53,3) 5(17,9) 0,132 17 (65,4) 14 (25)
Normal zeka 2 (18,2) 15 (53,6) 5(33,3) 15 (53,6) 7 (26,9) 30 (53,6)
Parlak zeka - - - 4(14,3) - 4(7,1)
Viicut agirhg1 Z-skor
Cok zayif 1(9,1) 1(3,6) 1(6,7) 1(3,6) 2 (7,6) 2 (3,6) 0,075
Zayif 1(9,1) 7 (25,0) 4 (26,7) 6 (21,4) 5(19,2) 13 (23,2)
Normal 3(27,3) 16 (57,1) 0,037 4 (26,7) 14 (50) 0,226 7 (26,9) 30 (53,6)
Fazla Kilolu 5 (45,5) 2(71) 4 (26,7) 6 (21,4) 9 (34,6) 8 (14,3)
Obez 1(9,1) 2(7,1) 2 (13,3) 1 (3,6) 3(11,5) 3(5,4)
BoyUzunlugu Z-skor
Cok kisa 1(9,1) 2(7,2) 3(20) 1(3,6) 4 (15,4) 3(5,4) 0,758
Kisa 3(27,3) 7 (25) 2 (13,3) 9(32,1) 5(19,2) 16 (28,6)
Normal 6 (54,5) 18 (64,3) 0,558 8 (53,3) 12 (42,9) 0,292 14 (53,8) 30 (53,6)
Uzun 1(9,1) - - 3(10,7) 1(3,8) 3(5,4)
Cok uzun - 1(3,6) 2 (13,4) 3(10,7) 2 (7,6) 4(7,2)
BKi Z-skor
Cok zayif - 2(7,1) - - - 2 (3,6) 0,007
Zayif 1(9,1) 2(7,1) 0.033 1(6,7) 3(10,7) 0119 2 (1,7 5(8,9)
Normal 2 (18,2) 17 (60,8) ’ 5(33,3) 16 (57,1) ' 7 (26,9) 33 (58,9)
Fazla kilolu 4 (36,4) 5(17,9) 5(33,3) 8 (28,6) 9 (34,6) 13 (23,2)
Obez 4 (36,4) 2(7,1) 4 (26,7) 1 (3,6) 8 (30,8) 3(5,4)

* p<0,05, ** p<0,001, °FisherFreemanHaltonExact Test



4.13.2. Anne ve Babalarin Egitim Diizeyleri ile Ilgili Parametreler Arasindaki

Miski
Tablo 4.13.2°de anne ve babalarin egitim diizeyleri ile ilgili parametreler arasindaki
iliski incelenmistir. Buna gore anne ve babalarin egitim diizeyleri ile viicut agirligr z-skor
degeri, boy uzunlugu z-skor degeri, BKI z-skor degeri, diyetle alinan protein, diyetle alinan
FA, diyetle alinan enerji, kan B> ve D vitamini, kan kalsiyum, fosfor, magnezyum, demir,
total protein ve alblimin, zeka testi ortalama puanlari incelendiginde aralarinda anlaml bir

iliskiye rastlanmadig1 saptanmistir (p>0,05) ( Tablo 4.13.2).

Tablo 4.13.2. Anne ve Babalarin Egitim Diizeyleri ile ilgili Parametreler Arasindaki Iligki

Anne Egitim Baba Egitim
r p r p
Viicut Agirhg Z-skor -0,184 0,097 -0,049 0,661
Boy Uzunlugu Z-skor -0,067 0,550 0,037 0,742
BKi Z-skor -0,206 0,063 -0,124 0,269
Diyetle Alinan Protein -0,119 0,288 -0,073 0,512
Diyetle Alinan FA -0,044 0,974 0,195 0,080
Diyetle Alinan Enerji -0,199 0,073 0,146 0,192
Kan B12Vitamin 0,201 0,070 0,109 0,329
Kan D Vitamin 0,082 0,464 -0,073 0,514
Kan Kalsiyum -0,009 0,939 -0,089 0,426
Kan Fosfor 0,021 0,279 -0,101 0,365
Kan Magnezyum -0,151 0,177 -0,132 0,238
Kan Demir -0,009 0,936 -0,048 0,669
Kan Total Protein 0,150 0,177 -0,106 0,344
Kan Albiimin 0,010 0,931 -0,110 0,323
Zeka Testi Kent EGY 0,105 0,348 0,192 0,085
Zeka Testi Porteus -0,061 0,583 -0,010 0,928
Zeka Testi Ortalama -0,019 0,862 0,111 0,320

* p<0,05, ** p<0,001, Spearman ve Pearson korelasyon testleri
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5. TARTISMA

PKU, karacigerden salgilanan fenilalanin hidroksilaz enziminin eksikliginde veya
yetersizliginde elzem bir aminoasit olan fenilalaninin metabolize olmamasi sonucu kanda
biriken fenilalaninin beyinde hasara neden olmasi ve idrarla (fenil piirivik asit, fenil laktik
asit gibi) Uriinlerin atilmasidir (50). PKU'da beslenme klinik ydnetiminin en Onemli
etkenlerinden biri olarak kabul edilmektedir. Diyet tedavisinin yapay Ozelliklerini g6z
ontinde bulundurarak beslenme durumunun siirekli izlenmesi gerekmektedir. Antropometri
ve viicut bilesenlerinin degerlendirmesi, beslenme durumu degerlendirmesinin ¢ok énemli
bilesenleridir. Biiylime bozuklugunun izlenmesine ek olarak, artan yaglanma ile birlikte

viicut agirlig aliminin 6nlenmesi de PKU’da 6nemli bir hedeftir (96).

5.1. Fenilketoniirili Hastalarin Demografik Ozellikleri

Calismaya 6-10 yas aralifindaki 82 Klasik Fenilketoniirili ¢ocuk hasta dahil
edilmistir. Hastalarin %47,6 (n=39)’s1 kiz, %52,4 (n=43)’ii erkektir. Hastalarin yas
ortalamalar1 8,67+1,41 iken; kiz hastalarin yas ortalamalar1 8,46+1,41 ile erkek hastalarin
yas ortalamalar1 8,86+1,40 olup yas ortalamalari benzerdir.Caligmaya dahil edilen
annelerin egitim durumlart genellikle ilkokul ve altidir. Annelerin %24,4 ’ii okur-yazar
degil iken sadece %7,3’ii lise ve lizeridir. Babalarin ise sadece %9,7’si lise ve tizeridir.
Calismaya dahil edilen annelerin higbiri ¢alismazken babalarin %80,5’1 ¢alismaktaydi.
Calisan babalarin ¢ogunlugu 1is¢i, serbest meslek ve esnaf olarak calisirken
sadece %10,6’s1 memur olarak ¢alistig1 goriilmiistiir.

PKU’lu 27 hasta ile yapilan benzer bir g¢alismada hastalarin %51,9’u erkek
olup, %48,1 ‘i kizdir. Hastalarin yas ortalamasi 4,9+2.5 yildir (111). Annelerin besleme
davraniglarinin, 2-11 yas araligindaki PKU’lu ¢ocuklarin beslenme durumlari ve
davraniglarina etkisini saptamak i¢in yapilan bir ¢alismada, ¢alismaya katilan annelerin
cogu 30-39 yas araliginda olup annelerin %43,3’liniin lise ve lizeri egitim seviyesine sahip
oldugu, ¢ocuklarin ortalama yasmin ise 7.0+2.3 yil oldugu belirlenmistir (112). Baska bir
calismada PKU’lu hastalarin annelerin %65,3 {iniin, babalarin %36,1’inin ilkokul mezunu
oldugu belirlenmistir. Hastalarin babalarinin meslekleri degerlendirildiginde %36,8’1
isci, %25°1 memur, %4,9’u emekli, %29.8’1 serbestmeslek, %3,5’inin ¢iftci, annelerin

ise %95,1’inin ev hanimi, %4,2’sinin memur, %0,7’sinin is¢i olduklar1 belirlenmistir
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(113). Bu calismada da ailelerin egitim diizeylerinin benzer ¢calismalarda oldugu gibi diisiik
oldugunu gérmekteyiz.

Yagsam boyu proteinden kisitli diyet gerektiren fenilketoniirili ¢cocuk hastalarin
diyetlerinin siirdiiriilebilmesinde 6nemli bir etken olan anne ve babalarin egitim diizeyinin
cogunlugunun diisiikk olmasi bu siirdiiriilebilirligi olumsuz yonden etkileyebilmektedir.
Fenilketoniirili cocuklarda diyet tedavisinin basarilt bir sekilde siirdiiriilebilmesi i¢in
ailenin diyeti anlayabilmesi, uygulayabilmeleri, diyetin kontroliinii saglayabilmeleri,

olusan yasam big¢imi sekline uyum gostermeleri ve disiplinli olmalar1 gerekmektedir (114).

5.2. Fenilketoniirili Hastalarin Antropometrik Ol¢iimlerinin Degerlendirilmesi

1980 ve 1990 yillar1 arasinda yiiriitiilen bir¢ok ¢alismada, PKU hastalar1 arasinda
ortak bir gelisimsel bozulma bulgusu olmasina karsin 2010 yilinda yapilan bir ¢calismada
ise tam tersi bir bulgu yani diisiik FA diyeti uygulayan grup ile saglikli bireyler arasinda
biiylime gelisimi agisindan fark olmadigi gosterilmistir (115). PKU hastalarinin biiytimeleri
ile ilgili ¢ok sayida calisma yapilmigtir. Bu ¢alismalarin bazilarinda normal popiilasyona
gore biliylimelerinin farkli olmadigi, bazilarinda ise daha kilolu ve kisa olduklari
belirtilmistir (116). Iki-12 yas araliginda bulunun 58 PKU’lu hasta iizerinde yapilan
calismada, hastalarin ortalama boy uzunlugu z-skoru normal biiylimeyi gosterirken
ortalama viicut kitle indeksi Z skorlari, birgok ¢cocugun fazla kilolu oldugunu gostermistir
(117).

Bu calismada kiz ve erkek hastalarin viicut agirhigi z-skor, boy uzunlugu z-skor ve
BKI z-skor degerlerine bakildiginda aralarinda istatistiksel —anlamli  farklilik
saptanmamustir. Hastalarin  viicut agirhgina gore z-skor degerlerine bakildiginda
hastalarin =~ %4,8’inin  ¢ok zayif, %?22’sinin ise zayif oldugu gOriilmistiir.
Hastalarin %45,1 nin normal agirlikta, %20,7’sinin fazla kilolu, %7,3’iiniin obez oldugu
goriilmiistiir. Hastalarin cogunlugu normal agirlikta olmasina karsin ¢ok zayif, fazla kilolu
ve obez olanlarda bulunmaktadir. Boy z-skor degerine gore de hastalarin %53,7°si normal
boyda olsa bile kisa boylularm oram da fazladir. Hastalarm BKI z-skor degerine gore
hastalarin obezite riski altinda oldugunu gérmekteyiz. Hastalarn BKI z-skor degerine
gore %2,4’niin zayif, %48,9’unun normal, %26,8nin fazla kilolu, %13,4’{iniin ise obez
oldugunu gérmekteyiz.

Hastalarin fazla kilolu ve obez oranlarinin yiiksek olmasi hastalarda fazla kilolu
olanlarin yani sira kisa boylularinin oranlarmin yiiksek olmasi bu orani artirmistir.

Hastalarin fazla kilolu olmaya yatkinliklar1 hastalarin diyetle aldiklar1 enerji ve
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karbonhidrat miktarlarin1 diisindiirmektedir. Bu hastalarin fenilalanin icermeyen iiriinlerin
enerji ve yag igeriklerinin yiiksek olmasi ve bu {iriinleri diyet disina cikarak istedikleri
miktarda tiiketmelerinin etkili oldugunu diisiindiirmektedir.

Benzer bir ¢alismada 2-11 yas araligindaki PKU’lu ¢ocuklarin ortalama viicut
agirliginin 24,4+8,3 kg, boy uzunlugunun 119,5+17,6 cm oldugu bulunmustur. Cocuklarin
ortalama z-skoru degerleri incelendiginde yasa gore viicut agirligi ve yasa gore BKI
degerlerinin normale yakin oldugu belirlenirken, yasa gore boy uzunlugunun ortalamanin
altinda oldugu saptanmistir(112).Yapilan bir ¢alismada takip edilen 160 PKU ve HFA
hastasinin antropometrik Olgiimleri alinarak degerlendirilmistir. Boy uzunlugu, viicut
agirligr ve beden kiitle indeksi dogumda, tan1 aninda, 6 ve 12 aylikken ve fenilketontirili
hastalarda 18 yasmna kadar, HFA’l1 hastalarda 9 yasina kadar yillik olarak Ol¢iiliip
degerlendirilmistir. Buna gdre PKU hastalar1 ve saglikli popiilasyon arasinda fiziksel
gelisimde onemli bir farklilik olmadigi ve hastalarin boy uzunluklari, ortalama aile boy
uzunluguna kiyasla beklenenden 2 ile 4 cm daha uzun oldugunu gostermistir(p<0,001)
(116).

PKU tanis1 konan 22 hasta (8-27 yas; ortalama 15,23 + 5,23) ve 22 PKU olmayan
hastadan (8-39 yas; ortalama 19,73 + 10,6) olusan kontrol grubu ile yapilan bir ¢alismada
iki grup arasinda boy uzunlugu, viicut agirhg, BKI, kas kiitlesi veya yag kiitlesi acisindan
anlamli bir fark bulunmamistir. PKU'nun biiylime gelisimine miidahale etmedigi veya
obeziteye katkida bulunmadigi diisliniilmiistiir (118).Bagka bir calismada ise 109
fenilketontiri hastasinda viicut agirligi, boy uzunlugu ve beden kiitle indeksleri dogumdan
18 yasma kadar 6 ayda bir olgiilerek z-skor degerleri degerlendirilmistir. PKU bireyleri
i¢in, saglikli popiilasyona gore boy uzunlugu biraz daha diisiik ve viicut agirlig1 biraz daha
yiiksektir, ancak farklar bir SD’den daha kiigiiktiir. Gilinlimiizde uygun diyet tedavisi ile
PKU hastalarinda uzun siireli normal biiyiime elde etmek miimkiindiir sonucuna varilmistir

(119).

5.3. Fenilketoniirili Hastalarin Biyokimyasal Bulgularinin Degerlendirilmesi
Hastalarin proteinden ve fenilalaninden kisitli diyet ile beslenmeleri hastalarda
besin Ogesi eksikliklerine neden olabilecegi icin hastalarin hastane kontrolleri sirasinda
beslenme ile ilgili degerleri kontrol edilmelidir. Yapilan c¢alismalar PKU’lu hastalarda
vitamin ve mineral degerlerinin diisiik olabilecegini géstermistir (120).
Bu calismada hastalarin D vitamini, magnezyum, fosfor, demir, total protein ve

albiimin degerleri referans aralikta iken Biz vitamini ve kalsiyum referans araligin biraz
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tizerindedir. Kiz hastalarin kan kalsiyum diizeyleri erkek hastalara oranla daha yiiksek
olmasina karsin bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Hastalarin kan
kalsiyum degeri ortalamas1 13,66+39,05 mg/dL olup bu deger referans araligin lizerindedir.
Hastalarin genel olarak kan FA diizeyleri ortalama 538,0+386,9 mmol/L ile yiiksek
diizeylerde olup kiz ve erkek hastalarda benzerdir.

Benzer sekilde ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur ve bazilarinda bazi vitamin ve mineral
eksiklikleri saptanmistir. Cok merkezli, kesitsel bir calismada erken tami almis 60
Hollandali hasta (1-39 yas arasi) diyet alimlari, mikro besinlerin kan ve kemik mineral
yogunluklar1 agisindan degerlendirildi. Kandaki D vitamini yogunlugu hastalarin %14'tinde
diisiik iken hastalarin %20'sinde diyetle diisiik D vitamini alimi goriilmiistiir. Kandaki
kalsiyum yogunlugu ve diyetle kalsiyum alim diizeyleri gerekli aralikta ¢ikmistir (121).

Proteinden ve fenilalaninden kisitli diyet ile beslenen hastalarda besin Ggesi
eksikleri beklenirken degerler referans aralikta ¢ikarken Bi> ve kalsiyum referans araligin
tizerindedir. Amino asit protein desteginin fazla tiiketimi ve bu aminoasit desteklerine
vitamin ve mineral eklenmesi bu eksikliklerin goriilmesini engelledigi diisiiniilmektedir.
Tiirkiye’de yapilan bircalismada yas ve cinsiyeti uyumlu olan toplam 112 PKU'lu hasta ile
en az 6 aydir vitamin veya mineral destegi almayan 36 saglikli kontrol grubu ile yapilan
calisgmada hastalarin kandaki hemoglobin, Bi» vitamini, folik asit, demir, ferritin,
transferrin doygunlugu, bakir, prealbiimin, alblimin, total protein, fosfor, kalsiyum, D
vitamini, ¢inko, A vitamini ve E vitamin diizeyleri incelenmistir. PKU'lu hastalarin B>
vitamini diizeyi kontrol grubuna goére daha yiiksek bulunurken(p=0,002) ve PKU'lu
hastalarda ve saglikli kontrollerde Bi> vitamini eksikligi sirasiyla katilimcilarin
%15,2’sinde ve 9%30,6’sinda goriilmiistiir (p = 0,040). PKU'lu hastalarda ferritin ve
prealbiimin referans araliginin lizerinde ¢ikarken degerlerinin siklig1 kontrol grubuna gore
daha yiliksek bulunmustur. D vitamini eksikligi PKU'lu hastalarin %53,6'sinda ve kontrol
grubunda %47,2'sinde saptanmistir. D vitamini eksikligi Klasik PKU'lu hastalarda ve
saglikli kontrollerde de yiiksek oranda oldugu goriilmiistiir. Fenilalanin igermeyen amino
asit formiilleri, PKU'lu hastalarda yeterli A vitamini ve ¢inko diizeylerini saglamakta ve
gerekli diizeylerden daha yiiksek folik asit, vitamin Bi2, bakir ve E vitamin degerleri ile

sonuclanmaktadir. (122).

5.4. Fenilketoniirili Hastalarin Kan FA Degeri ve Kan Bulgularina Gore incelenmesi
Hastalarin kan FA diizeyi ortalamasi 538,0£386,9 mmol/L ile yiiksek diizeylerde
olup kiz ve erkek hastalarda benzerdir. Hastalarin %11’inin kan FA degeri diisiik, %39’u
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istenilen diizeyde, %22’si orta diizeyde, %28’1 ise yiiksek araliktadir. Kan FA degeri diisiik
olan hastalarin ortalama kan FA degeri 70,5+21,8 mmol/L, istenilen diizeyde olanlarin
199,3+54,9 mmol/L, orta diizeyde olanlarin 503,2+57,1 mmol/L, yiiksek olanlarin
932,6+277,5 mmol/L’diir.

Yapilan benzer bir ¢alismada ¢ocuklarin kan fenilalanin diizeylerinin 396.6 +186,1
mmol/L olup hastalarin %43.3’iinilin kan fenilalanin diizeyinin normal degerlerin {izerinde
oldugu belirlenmistir (112). PKU’lu hastalarin biiyiime ve gelismelerinin degerlendirildigi
baska bir calisma da ise hastalarin kan FA degerleri ortalama 498,8 &+ 312,5 mmol/L olarak
saptanirken, 27 hastanin  %7,4’iniin kan FA dizeyi diistk, %63 liniin
yiiksek, %729,6’sin1n ise normal degerler arasinda oldugu saptanmistir (111). Yiiksek kan
fenilalanin diizeyleri asir1 dogal protein alimi, ates/enfeksiyon/travma, yetersiz protein
destegi alimi, diyetle protein dessteginin yanlis miktarlarda Onerilmesi, diisiik enerji

alimy/viicut agirligl kaybi/katabolizma gibi bir ¢ok nedenden kaynaklanabilir (123).

5.5. Fenilketoniirili Hastalarin  Ailelerinin  Beslenme Bilgi  Diizeylerinin
Degerlendirilmesi

Fenilketoniirili ¢ocuklarda diyete uyumun etkin bir sekilde olmasi icin ailelerin
belli bir diizeyde bilgi ve becerilerinin olmasi gerekmektedir. Hasta egitimi, diigiik bir
fenilalanin diyetinin yonetilmesinin merkezinde yer alir. Etkili bir diisiik fenilalaninli diyet
egitiminde, yeme davranisinda ve ailenin yasam tarzinda bir degisiklik meydana getirmek
esastir. Egitim, en iyi diizeyde metabolik kontrolii ve sosyal sonuglar1 saglayacak yasam
boyu 6z bakima 6zendirici olmalidir (124).

Bu c¢alismada hastalarin ailelerinin %31,7 (n=26)’sinin fenilektoniiride beslenme
bilgilerinin kotii, %68,3 (n=56)’linilin ise fenilektoniiride beslenme bilgisinin orta diizey
oldugu saptandi. Beslenme bilgisi iyi olan aile yoktur. Hastalarin ailelerinin verdikleri
dogru yanit sayilarinin ortalama 2,98+1,21 (Min: 0, Maks: 5), yanlis yanit sayilarinin ise
ortalama 4,02+1,21 (Min: 2, Maks: 7) oldugu gortilmiistiir. Ailelerin egitim diizeylerinin
diisiik olmas1 veya cogunun okuryazar olmamasi, sik araliklarla kontrollere gelmemeleri,
verilen egitim materyallerini etkin bir sekilde kullanamamalari ve bilgi eksikliginden
dolayr hastaligr yeteri kadar Onemsemeleri beslenme bilgi diizeylerini etkiledigini
diistindiirmektedir.

Aillerin beslenme bilgi diizeylerini artirabilmek i¢in ailelere tekrar eden egitimler
verilmelidir. Verilen egitimlerde hastay: diizenlenen beslenme programina dahil etmek, onu

bu programin bir pargast olduguna ikna etmek, programi uygulamasi i¢in yapilmasi

61



gerekenleri belirtip yeni olusan duruma uyan bir davranis gelistirmesine yardimer olmak ve
istenilen sonuca ulagsmasini ve siirdliirmesini saglamak amaglanmalidir. Aileye verilecek
egitimde hastalifin nedeni, tedavi olmadiginda olusacak bulgular, annenin tekrarlanan
gebeliklerinde hasta ¢ocuk dogma riski, ¢ocuga verilen aminoasit desteginin belirlenen
miktarlarda verilmesi, kullanilan degisim listeleri, yeterli ve dengeli beslenmeyi saglayarak
enfeksiyon gec¢irme riskinin azalmasi bdylece kan FA diizeylerinin normal aralikta
kalmasinin saglanmasi, ¢ocuklarin anlamaya basladiklar1 yastan itibaren kendi besinlerini
ve aminoasit karigimlarini hazirlamalar1 gibi unsurlar1 igermelidir (50).

Yapilan bir caligmada 2 ve 11 yas araliginda bulunan fenilketoniirili cocuk ve bu
hastalarin annelerine ailenin sosyodemografik yapisinin ve annenin ¢ocuga karsi olan
beslenme davraniglarini ve bunlarin ¢ocugun biiylime ve gelismesi {lizerine olan etkisi
incelenmistir. Caligmanin sonucuna gore annelerdeki beslenme davranislari ¢ocugun
antropometrik 6l¢iimlerini etkilemektedir. Bu nedenle PKU’lu hastalarda diyet tedavisine
olan uyumu artirabilmek i¢in ailelere beslenme egitimleri diizenlenmeli ve bu tedavinin bir

parcast olmalidir (112).

5.6. Fenilketoniirili Hastalarin Enerji ve Makro Besin Ogesi Alimlarinin
Degerlendirilmesi

Calismaya katilan hastalar giinliik enerji gereksiniminin ortalama %90,9+19,3 {in,
kiz hastalar %92,2 £21,3’linli, erkek hastalar ise %89,9+17,4’linli karsilamakta olup
gruplar arasinda anlaml bir farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

Diisiik  proteinli  besinlerden yeterli enerji alimmin saglanmasi, enerji
gereksinimlerini  karsilamak ve kotii kan fenilalanin kontroliine yol acabilecek
katabolizmay1 en aza indirmek i¢in dnemlidir. Normal bir enerji aliminin siirdiiriilebilmesi
icin diisiik protein iceren besinlerin ve fenilalanin i¢cermeyen aminoasit karisimlarinin
diizenli kullanim1 gerekmektedir. Dogal olarak proteini ¢ok diisiik olan ve Ol¢iilmeden
yenebilecek birgok normal yiyecek vardir. Bunlar, yaglardan ve nisastadan (protein <0,5
g/100 g veya fenilalanin <25 mg/100 g igerir), tereyagi, margarin, bitkisel yaglar, diisiik
proteinli nisastalardan yapilan {iriinler ile seker, bal ve regeldir (124).

Hastalarin diyetle ortalama giinliik FA alimlar1 319+175,4 mg olup FA gereksinimi
karsilama ytlizdeleri %86,9+54’tlir. Kiz ve erkek hastalarin FA, fenilalanin gereksinimi
karsilama yiizdelerinde gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmamastir (p>0,05).

Hastalarin diyetle giinliik ortalama protein alimi 32,6+9,8 gram olup ortalama

giinliik protein gereksinimlerinin %84,9+£15,9’unu karsilamaktadirlar. Hastalarin diyetle
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aldiklar1 ortalama dogal protein miktar1 6,5+3,6 gram olup dogal protein toplam alinan
proteinin %20,4+10,7’sini karsilamaktadir. Diyetteki formula amino asit karisimi protein
miktar1 ortalama 26,1+£9,1 gram olup formula amino asit karigimi proteinitoplam alinan
proteinin %79,6+10,7’sini karsilamaktadir. Diyetle alinan formula amino asit karigimi
protein yiizdesi c¢ok yiiksek oldugu, dogal proteini daha az aldiklarnn dikkat
¢cekmektedir.diyetle alinan toplam protein miktarmin diisiik olmasi, alinan formula amino
asit karisimi protein miktarinin fazla olmasi diyete uyumun istenislen diizeyde
olmamasindan ve ogal protein miktarinin istenilen diizeyden daha az tiiketilmesinden
kaynaklandigini diisiindiirmektedir.

Yapilan baska c¢aligmalarda farkli sonuglar goriinmektedir. 2-11 yas araligindaki
PKU hastalar1 ile yapilan bir ¢aligmada diyete uyum gosteren hastalarin enerji alimlar1 yasa
gore enerji gereksiniminin diyet tedavisiyle karsilanma yiizdesinin ortalama %65,5, protein
kargilama ylizdesi %153, FA karsilama yiizdesi %59,6 olarak saptanmistir (112). Bu
farkliliklar ailelrin sosyo ekonomik ve demografik yapilarindan kaynaklantyor olabilir.

Genellikle fenilalanin icermeyen amino asit desteklerine dayanan yeterli bir protein
destegi dozunun saglanmasi, normal biiylimeyi desteklemek, protein eksikligini dnlemek,
bir tirozin kaynagi saglamak ve kan fenilalanin kontroliinii saglamak i¢in gereklidir.
Avrupa PKU klavuzlari, toplam protein aliminin, FAO/WHO/UNU giivenli protein alim1
diizeylerinin %140’1 kadar olmas1 gerektigini 6nermektedir. Mevcut protein desteklerinin
cogu tamamen fenilalanin icermeyen amino asit kaynaklarindan elde edildiginden,
FAO/WHO/UNU'dan daha yiiksek bir dozun verilmesi Onerilmektedir. Bu ekstra miktar,
dogal proteinin (bitkisel kaynakli protein) etkisiz emilimini, L-amino asitlerin zayif
kullantminm1 ve yeterli olmayan enerji alimini karsilamak icin Onerilmektedir. Diyete
eklenecek olan aminoasit destegi miktar1 belirlenirken viicut agirligi, yas, biiyiime ve
ongoriilen fenilalanin/dogal protein miktar1 dikkate almalidir (124).

Bir calismada, tedavi edilen 34 PKU hastasinda (ortalama yas 8,7 yil) 12 ay
boyunca biiyime ve viicut kompozisyonu degerlendirilmis Olgiimler, saglikli
yasitlarinZskoru ile karsilagtirllmistir. PKU hastalarinda ortalama toplam protein alimi,
RDA'nin %124%ini karsilamistir. Bu ¢alismada PKU hastalar1 ve saglikli popiilasyonlar
arasinda ne dogumda ne de calisma sirasinda biiylime ve viicut kompozisyonunda anlamli
bir farklilik bulunmamistir. FFM'nin (kas kiitlesinin) toplam protein yerine dogal protein
alimi ile anlaml koralasyonu, dogal protein toleransinin arttirilmasimin PKU hastalarinda
degerli olabilecegini gostermistir (125). Japonyada yapilan bir g¢alismada PKU’lu

hastalarin yasa goOre enerji gereksinimlerine ve protein, lipid ve karbonhidratlarin
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dengesine bakilmis. Bu arastirmaya gore enerjinin yaklasik yarist (%49,4 + %38.9)
fenilalanin igcermeyen aminoasit karigimlarindan gelmistir. Protein, yag ve karbonhidrat
enerji oran1 tiim hastalar i¢in ortalama %9,5; %23,9; %66,6 olup karbonhidrat tiiketiminin
cok oldugu goriilmiistiir. Protein alimi, RDA'nin %106,4+%18,7'si olup saglikli bireylerde
oldugu gibi bulunmustur. Toplam protein yiizdesi olarak dogal protein alimi tiim hastalarda
<%20°den az olarak bulunmustur. Ayn1 zamanda, PKU hastalarinin enerji ihtiyacinin yas
ve cinsiyet ile uyumlu ve saglikli bireylerinkine benzer oldugunu, PKU hastalarinda enerji
gereksiniminin yaklasik %50'sinin FA i¢cermeyen aminoasit karisimlar: ve diisiik proteinli

tiriinlerden geldigi saptanmistir (126).

5.7. Fenilketoniirili Hastalarin Vitamin Alimlarinin Degerlendirilmesi

Yapilan c¢aligmalar FA igermeyen amino asit desteklerinin vitamin ve mineral
almin1 etkileyebildigini gostermistir. PKU'daki mikro besin durumunu inceleyen
calismalarda, FA igermeyen amino asit desteklerine vitamin, mineral ve eser element
ekleme uygulamasinin arttigr 1990'larin ortalarindan bu yana daha az eksiklik oldugu 6ne
stiriilmiistiir(42).

Hastalarin RDA’ya gore vitamin gereksinimlerini karsilamasina baktigimizda D
vitamini RDA’nin %87,94+31,5’ini ve folat RDA’nin %94,9+29,6’simn1 karsilarken, A
vitamini, E vitamini, K vitamini, tiamin, riboflavin, Bs, Bs, B12 ve C vitamini RDA’nin ¢ok
iizerinde ¢ikmustir. Ozellikle E vitamini ve C vitamini RDA’nin neredeyse 3-4 kati
kadardir. Proteinden ve fenilalaninden kisith diyet alan hastalarin diyetle daha diisiik
vitamin alimlar1 beklenirken degerlerin ¢ok yiiksek olmasi fenilalanin icermeyen
aminoasitlere eklenen vitaminler oldugu diistiniilmektedir. PKU hastalatinda vitamin
eksiklikleri olmadigin1 destekleyen calismalar mevcuttur. Yapilan bir ¢alismada sadece
folat alimlar1 Onerilen miktarlardan diisiik iken B¢, Bi2, C vitamini, demir ve kalsiyum
alimlar1 Onerilerin tizerinde saptanmistir (p>0.05) (112).

Daha 6nceki calismalar kalsiyum ve D vitamini eksikliklerini gostermistir ancak FA
icermeyen aminoasit destekleri yeterli miktarda kalsiyum ve D vitamini icermektedir.FA
icermeyen aminoasit desteklerinin yeterli kalsiyum ve D vitamini icerigine karsin, diisiik
FA diyetini uygulayan ve iyi metabolik kontrol saglanan hastalarda da osteopeni
bildirilmistir. Bu nedenle, mikro besin alim1 PKU'da kemik hastaliginin tek nedensel etkeni

degildir (127).
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5.8. Fenilketoniirili Hastalarin Mineral Alimlarinin Degerlendirilmesi

Hastalarin ~ giinliik  ortalama  kalsiyum  gereksinimlerinin  karsilanma
miktari %29,9+9.7, magnezyum gereksinimlerinin %111,9+61,2, fosfor
gereksinimlerinin %17,6+4,9, demir gereksinimlerinin %29,9+8,3, ¢inko
gereksinimlerinin %53,8+23,5, selenyum gereksinimlerinin %14,146,9 olarak saptanmastir.

Japonyada yapilan bir c¢alismada PKU’lu hastalarda selenyum alimi
(RDA'min  %25,3+16,2'si ), fosfor alimi (RDA'nin %79,7+£16’s1), magnezyum alimi
(RDAmin  %71,5¢19’u), ¢inko alimi (RDAnin %79,5+%21°1) ve 1iyot alim
(RDA'nin %71,0+%17,5'1) olup alim diizeyleri anlamli olarak daha diisiik bulunmustur.
Magnezyum, ¢inko ve iyot minerallerinin diyet ile alim diizeyleri sirasiyla
RDA’nin %84,1+%22.3, %93,5+%24,7 ve %95,6& %?22.2'sinden daha diisiik
bulunmustur. PKU hastalarinda bakilan diger vitaminlerin alim diizeyleri genel olarak
RDA’ya ve hicbir hastada iist sinirlardan ¢ok alim goriilmemistir. Dogal besinlerdeki
mikro elementlerin cogunun alim diizeyleri, RDA 'nin <%50'den azin1 karsilamaktaydi. Bu
mikro elementlerin kaynaklar1 esas olarak FA icermeyen aminoasit karisimlart ve diisiik
proteinli {iriinlerdir. Ornegin toplam selenyum alimmnin dogal besinlerden gelen miktari
sadece %14,3"i kadardir. Magnezyum, fosfor, ¢inko ve iyot alimlari RDA'nin %80'den
daha azinm1 karsilamistir. Magnezyum, fosfor, ¢inko ve iyot gibi mikro elementlerin ¢ogu,
protein agisindan zengin besinlerde bulunur. Bu diisiik diizeyler diyet tedavisi géren PKU
hastalarinda siirli dogal protein alimindan kaynaklanmis olabilir. Dogal besinlerdeki ¢ogu
mikro element miktar1 < %50'dir ve bu nedenle PKU hastalar1 biiyiik 6l¢lide FA icermeyen
aminoasit karigimlarina bagimhidir (126). Bu ¢alismada da magnezyum disindaki diger tiim
minerallerin diyetle alim1 RDA’nin ¢ok altinda kalmistir. Bunun nedeni hastalarin diyete
uyumsuzluklar1 olarak diisiiniilebilir. Diyet ile mineral alimlar1t RDA’ya gore ¢ok diisiik

olmasina karsin kan mineralleri normal araliklarda ¢ikmustir.

5.9. Hastalarin Tiikettigi Protein, Enerji ve Fenilalaninin Diger Parametreler ile
Korelasyonu
Literatiirde, PKU hastalarinda biiyiimeyi saglamak i¢in daha yiiksek bir protein
aliminin gerekli oldugu varsayilmistir. Yapilan bir ¢aligmada, bu gruptaki protein aliminin
(toplam, dogal ve aminoasit destegi) gozlenen biiyliime i¢in agiklayici bir etken olup
olmadig1 arastirmmistir. 1974 ve 1996 yillann arasinda dogan 174 Hollandali PKU
hastasindan alinan protein alimina (toplam, dogal ve aminoasit destegi) iliskin boy

uzunlugu ve bas ¢evresi biiyiimesi ve diyet verileri, hastalarin yasamlarinin ilk 3 yili i¢in
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geriye doniik olarak analiz edilmis ve protein ve enerji alimlar1 ile boy uzamasi arasinda
anlamli bir iliski bulunamamistir. Bags ¢evresi biiylimesi ile dogal protein ve toplam protein
alimi arasinda pozitif, istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunurken protein destegi veya
enerji alimi ile anlamli bir iligki bulunmamistir. Bu nedenle, PKU hastalarinda bas ¢evresi
biiyiimesini en iyi sekilde saglamak ic¢in toplam protein alimindaki bir artistan ziyade
protein desteginin iyilestirilmesinin 6nemli olabilecegini diigiindirmiistiir (128).

Bu calismada hastalarin protein gereksinimlerini karsilama miktarlar1 ile kandaki
total protein ve kan alblimin miktarlar1 arasinda anlamli bir iligki saptanmamustir (p>0,05).
Hastalarim giinliik enerji gereksinimi karsilama miktari ile boy uzunlugu z-skor ve BKI z-
skor degerleri arasinda pozitif yonlii zayif, viicut agirli1 z-skor degeri ile pozitif yonlii orta
diizey bir iliski vardir (p<0,05). Diyetle alinan enerjinin diyetle onerilen enerji ve diyetle
Onerilen protein ile aralarinda pozitif yonlii zayif; diyetle onerilen fenilalanin degeri ile
pozitif yonlii orta diizey bir iliski saptanirken (p<0,05); diyetle dnerilen protein ile diyetle
alinan protein arasinda pozitif yonli kuvvetli bir iliski (p<0,05), diyetle alinan fenilalanin
ile diyetle oOnerilen fenilalanin arasinda pozitif yonlii orta diizey bir iliski oldugu
saptanmistir(p<0,05).

Yapilan bir calismada FA kisitl diyet (n=32) ve BH 4 + FA kisith diyet (n=5) alan
PKU’lu hastalar saglikli kardesleri (n=21) ile karsilastirilarak iki yillik bir siire boyunca
verileri toplanmugtir. Gruplar arasinda viicut agirligi, boy uzunlugu, BKI z-skoru, viicut yag
kiitlesi yiizdesi miktar1 agisindan Onemli farkliliklar bulunmazken bu sonu¢ PKU
gruplarinda normal biiytimeyi dogrulamistir. PKU hasta gruplarinda toplam protein alima,
WHO’nun o6nerdigi giivenli protein miktarimi karsilamis veya iizerinde bulunmustur.
Antropometrik dl¢limlerle toplam protein, dogal protein veya aminoasit destegi alimlari
arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir. Bununla birlikte viicut yag kiitlesi yiizdesi ile
toplam protein, dogal protein ve aminoasit destegi alimlar1 arasinda negatif bir iliski
bulunmustur ayrica 3,0-4,5 g protein/100 kkal'lik giivenli bir protein/enerji oraninin uygun
biliylimeyi destekleyebilecegi sonucuna varilmustir. 1,5-2,6 g/kg/giin toplam protein
alimi1 ve 0,5 g/kg/giin’den yiiksek dogal protein alimu, iyi bir biiylime ile iliskilendirilmigtir
(129).
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5.10. Fenilketoniirili Hastalarin Zeka Puanlarinin Degerlendirilmesi

Azalan PAH aktivitesi, beyindeki serotonin, dopamin ve noradrenalin diizeylerinin
azalmasina neden olur ve tedavi edilmediginde, beyin gelisimi biiyiik ol¢iide bozulur ve
onemli zihinsel ve davranis bozukluklar1 olusmaktadir (130).Yapilan bir ¢calismada 1000
kontrolhastasina kiyasla 950 sizofreni hastasinda kan FA degeri dlgiilmiistiir ve yiiksek FA,
FA/Tirozin oranlart1 bulunmustur, bu da sizofrenide anormal PAH aktivitesinin
noroinflamasyonun bir sonucu oldugu hipotezini dislindiirmistiir (131). Genel
zeka,dikkat, islem hizi, calisma bellegi, 6grenme ve bellek, motor beceriler ve
koordinasyon ve yiiriitiicii islevler yiiksek FA diizeylerinden etkilenmektedir (132). Baska
bir ¢aligmada erken ve siirekli tedavi géren PKU’lu bireylerin, genetik olarak saglikli
kontrollerden daha diisiik olsa da ortalama aralikta 1Q puanlarina sahip olacagi sonucuna
varilmigtir. Bununla birlikte, diistinme esnekligi, dikkatle ilgili islevler ve planlama dahil
olmak iizere yiiriitiicii islevlerde 6nemli bozukluklar yasanabilecegi vurgulanmistir (130).

Bizim ¢alismamizda hastalarin %6,1°1 hafif MR, %6,1’1 sinir zeka, %37,8’1 donuk
zeka, %45,1°1 normal zeka, %4,9’u ise parlak zeka olarak bulunmustur. Erkek hastalarda
donuk ve parlak zeka goriilme sikligi, kiz hastalara gore daha yiiksek olup farklilik
istatistiksel agidan anlamli bulunmamistir (p>0,05). Zeka testi ortalama puanin ise
90,29+11,13 olarak saptanmistir.Erkek hastalarin PKU zeka puanlari, kiz hastalara gore
daha yiiksek olmasina karsin aradaki farklilik istatistiksel agidan anlamli bulunmamstir

(p=0,149; p>0,05).

5.11. Kan FA Degeri ile Hastalarin Tiim Degerlerinin incelenmesi

Calismamizda kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin ¢ogunun egitim
diizeyi ortaokul ve alt1 iken sadece %20-25 arasi lise ve lizeri egitime sahiptir. Ancak kan
FA diizeyi istenilan aralikta olan hastalarin annelerin higbirinin lise veya lisans mezunu
olmadig1 goriilmiistiir. Kan FA diizeyi orta diizeyde ve kotii olan hastalarda lise ve ilizeri
egitimi olan anne orani diisiiktiir. Hastalarin kan FA diizeyi siniflamasi ile annenin egitim
durumu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Ancak
babalarin egitim durumuna baktigimizda kan FA diizeyi istenilen diizeyde, orta diizeyde ve
diisiik olan gruplarda babalarinin egitim diizeylerinin kan FA diizeyi yiiksek olan hastalara
gore daha iyi oldugu goriilmiistiir. Bu durumu PKU’lu ¢ocuklarin diyetlerini siirdiirme
konusunda babalarin daha etkin oldugunu sdyleyebiliriz. Ancak uzun siire sliregelen diyete
okuryazar olmayan veokuryazar olan annelerin bazilarinin bir sekilde uyum

saglayabildiklerini de diisiinebiliriz.
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Yapilan bir ¢caligma ebeveynlerin egitim diizeyinin kan fenilalanin yogunluklar ile
iliskili olarak istatistiksel olarak anlamli olmadigini saptarken (133), baska bir calisma
annelerin daha yiiksek bilgisi ile ¢ocuklarindaki diisiik kan fenilalanin diizeyleri arasinda
pozitif fakat anlamli olmayan bir iliski bulmustur (»= 0,27, P= 0,06) (134). Ailenin
yapisi, ailenin demografik ozellikleri, yasanilan stres durumlari gibi gesitli nedenler
hastaliga uyum siirecinde etkili etkenlerdir. Fenilketontirili ¢ocuklarin ailelerinde tani ve
tedavi sirasinda ailede olusan yapisal degisiklikleri ve bunlar1 etkileyen etmenleri
incelemek i¢cin 72 PKU’lu hastanin annesi ile yapilan ¢alismada ailenin egitim diizeyi ile
davraniglarin kontrolii, gereken ilgi ve bakimi gosterebilme konusunda anlamli bir farklilik
bulunmustur. Aile islevlerinin okuryazar ve ilkokul mezunu anne ve babalarin bulundugu
ailelerde daha kotii oldugu bulunmustur (135).

Cocuklarin yemek secimindeki bagimsizliginin sinirlandirilmasi, diyete baglilik
karsisinda artan caresizlik ve PKU’lu ailelerde gozlemlenen farkli bir diyet izleme
zorunlulugundan kaynaklanan utang, diyete karsi siirekli olarak olumsuz bir tutumun
sekillenmesine ve diyete uyumun siirdiiriilebilirligini etkilemektedir. PKU’lu ¢ocuk
hastalarin ailelerine 6grenilmis caresizligin etkilerine kars1 koyabilecek tutarli, uzun siireli
aile ve bireysel terapi gerekmektedir. Egitim agisindan, iyi bir ebeveyn-¢ocuk iligkisinin
yant sira hastalar1 diyete uymaya Ozendiren davramiglarin 6gretilmesi biiyliik 6nem
tagimaktadir (136).

Ailelerin genel olarak beslenme bilgileri orta diizeyde olup beslenme bilgisi iyi olan
aile yoktur. Kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin %77,8’inin, kan
fenilalanin diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin %65,2’sinin, kan fenilalanin diizeyi
orta diizeyde olan hastalarin ailelerinin %72,2’sinin, kan fenilalanin diizeyi yliksek
diizeyde olan hastalarin ailelerinin %65,6’sinin  beslenme bilgisi orta diizeyde iken
beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi
ile ailelerin beslenme bilgisi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p>0,05). Kiz hastalarda kan fenilalanin diizeyi diisiikk olan hastalarda fenilketoniiride
beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarin orani beslenme bilgisi kotii olanlara gore daha
diisiiktiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05, p=0,009).

Calismamizda okur yazar olmayan anne ve babalarin ortalama kan FA degeri
yaklasik olarak 7,5 mg/dL, okuryazar olanlarin 12 mg/dL, lise ve dengi olanlarmn 9,5
mg/dL’dir. Babalardan lisans mezunu olanlarin 4,743,6mg/dL, yiiksek lisans olanlarin

14,74+0,0 mg/dL’dir.Annenin egitim durumu ile kan FA degeri arasindaki fark istatistiksel
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olarak anlamhdir (p<0,05). Hastalarin kan FA degerleri ile babanin egitim durumu
(p=0,584) ve babanin meslegi (p=0,094) arasinda anlamli bir farklilik yoktur (p>0,05);
babalardan ¢aligmayanlarin kan FA degerlerinin ¢alisan babalara gore daha yiiksektir ve bu
fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Yapilan bir ¢aligmada ailelerin iyi bilgi diizeyi ile daha diisiik kan fenilalanin
yogunluklari arasinda bir iligki oldugu ayrica hastanin yasi ve ailenin egitim diizeyi ile kan
fenilalanin yogunluklar1 arasinda kuvvetli bir iligki bulunmustur (137). 10-19 yaslan
arasindaki 173 PKU hastas1 ve PKU'lu ¢ocuklarin 110 ebeveyni ile yapilan bir ¢alismada
hastalarin ve ebeveynlerinin PKU tedavisi hakkindaki bilgilerini ve PKU diyetine uyumlar1
degerlendirilmistir. Hastalarin sadece %45'1 giinlik FA alim Onerilerini bildigi,
hastalarin %27'sinin dort besinden en az tliglindeki FA igerigini bildigini gostermistir.
Ailelerin ve cocuklarin tedavi Onerileri ve besin lriinleri hakkindaki bilgilerinin PKU
diyetine olan uyumlarini dogrudan etkilemedigi sonucuna varilmistir (136). Baska bir
calismada annelerin okuma yazma bilmemesi diyete uyum lizerinde olumsuz bir etken
oldugu (138) wve diyet bilgisinin diyete uyum iizerinde 6nemli bir etken oldugunu
gostermistir (139). Diyet tedavisi alan 144 PKU’lu hastanin annelerinin dahil edildigi bir
calismada fenilketoniiri hastaligi ve beslenme tedavisi bilgi diizeyleri incelenmis olup,
hastalarin kan FA diizeyleri ile annelerin degisim sistemleri ile ilgili bilgi diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak negatif yonlii anlamli bir iligki bulunmustur (140). Baska bir
calismada hastalarin kan FA diizeylerinin ebeveynlerin ¢alisma durumundan
etkilenmedigini rapor edilirken (134), bagka calismada ise ailenin igsizlik durumunun
hastanin kan FA diizeyini 6nemli 6l¢iide etkiledigi belirlenmistir (141).

Kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin %33,3 {inlin donuk zeka, %55,6’sinin
normal zeka, %11,1’inin parlak zeka oldugu saptanirken kan fenilalanin diizeyi istenilen
diizeyde olan hastalarin %8,7’sinin hafif MR, %38,7’sinin smir zeka, %39,1’inin donuk
zeka, %43,5’inin normal zeka oldugu saptanmistir. Kan fenilalanin diizeyi orta diizeyde
olan hastalarin %16,7’sinin siir zeka, %33,3’Unlin donuk zeka, %44,4’linlin normal
zeka,%>5,6’smin parlak zeka oldugu saptanirken kan fenilalanin diizeyi yiiksek diizeyde
olan hastalarin %9,4’linlin hafif MR, %40,6’sinin donuk zeka, %43,8’inin normal
zeka, %06,3’linlin parlak zeka oldugu saptanmistir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi
siniflamasi ile zeka puanlarin arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmazken
(p>0,05); kan FA degeri yiiksek olanlarda sinir zeka ve donuk zeka oranlarinin artmistir.
Kan FA diizeyi istenilen diizeyde veya orta diizeyde olan hastalarin neredeyse yaris1 donuk

zeka, sinir zeka veya hafif MR oldugu goriiliiyor. Bunun nedeni o anki kan FA degerine
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gore degerlendirmenin yapilmasi, hastalarin yasamlarmin ilk yillarinda iyi diyet kontrolii
yapilmamis olmasi veya genelde uzak yerlerden veya baska illerden kontrol i¢in gelen
hastalarin genellikle bir giin oncesinde sadece amino asit desteklerini veya ¢ok az besin
tilkketmelerinden dolay1r kan FA diizeylerinin diisiik goriinmesinden kaynaklanabilir. Tiim
gruplarda hastalarin yarisina yakininin donuk zeka ve alt1 oldugu ve biligsel gelisimlerinin
PKU hastaligindan etkilendigini goriilmektedir.

PKU’lu hastalarda 6 ile 12 yillik tedaviden sonra zekay1 ve kan FA yogunluklarini
ve sosyoekonomik durumla iliskisini degerlendirmek amaciyla yapilan bir ¢calismada genel
zeka acisindan hastalarin %9,5°1 zihinsel engelli; %17,5’1 sinir zeka; %12,7’si donuk
zeka, %39,7’si  normal zeka olarak  bulunmustur. Hastalarin kan FA
diizeylerisiniflandirmasi ile IQ puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmustur. Normal kan FA yogunluklar1 grubunda siniflandirilan cocuklarin, yetersiz
kontrole sahip olarak siniflandirilanlardan 3,86 kat daha yiiksek 1Q'ya sahip olduklar
goriiliirken yeterli kontrole sahip olarak siniflandirilan ¢ocuklarin, yetersiz kontrole sahip
olarak siniflandirilanlara gore 4,29 kat daha yiiksek 1Q'ya sahip olduklar1 goriilmiistiir. Bu
calismanin sonucuna gore fenilalanin diizeylerinin kontroliiniin hastalarin %90,5'inde
mental retardasyonu 6dnlemekte ve daha yiiksek IQ puanlari saglamaktadir (142).

Erken ¢ocukluk doneminde prefrontal kortekse bagl yiiriitiicii islev yetenekleri igin
dopaminin Onemini arastirmak i¢in yapilan 4 yillik boylamsal bir calismada, kan FA
diizeyleri normalin ii¢ ile bes kat1 olan PKU cocuklarin, FA diizeyleri diisiik olan diger
PKU c¢ocuklarindan ve kendi kardeslerinden ve diger PKU c¢ocuklarindan daha koti
performans gosterdigini sonucuna varilmistir. Bir cocugun FA diizeyi ne kadar yiiksekse, o
cocugun performansi o kadar kotii oldugu goriiliirken bu durumdan kiz ¢cocuklar1 erkeklere
gore daha fazla olumsuz etkilendigi gortilmiistiir (143).

Kan FA diizeyi diisik olan hastalarn BKI z-skor degerine bakildiginda,
hastalarin %22,2’sinin ¢ok zayif, %11,1’inin zayif, %55,6’sinin normal, %11,1’ininde
fazla kilolu oldugu goriilmiistiir. Kan FA diizeyi orta diizeyde olan hastalarin %11,1’inin
zayif, %55,6’sinin normal, %27,8’inin fazla kilolu, %5,6’sinin obez oldugu, kan FA diizeyi
yiiksek diizeyde olan hastalarin %9,4’iiniin zayif, %37,5’inin normal, %34,4’iiniin fazla
kilolu, %18,7’sinin obez oldugu goriilmiistiir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi
ile BKI z-skor degeri arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Kan fenilalanini iyi ve kotii olan hastalarda obezite goriilme sikliginin diger gruplara gore

daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0,05, p=0,008).
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Hastalarin kan FA degeri ile viicut agirh@ z-skor degeri ve BKI z-skor degerleri ile
pozitif yonli zayif bir iliski oldugu saptanmistir (p<0,05). Kan FA diizeyi yiiksek olan
grupta fazla kiloluluk ve obezite goriilme durumu daha fazla oldugu goriilmektedir, buda
diyete olan uyumsuzlugu diisiindiirmektedir.

Elli sekiz PKU hastasindan (4-15 yas arasi) olusan kesitsel bir ¢calisma da 29'u fazla
kilolu ve 29'u normal viicut agirliginda olan hastalarin kan FA degerleri degerlendirilmistir.
Bu ¢alismaya gore iki grupta kan FA kontrolii benzer sonuglar gostermistir. Yapilan testler
sonucunda fazla kilolu olan grupta hastalarin %58,6's1, normal viicut agirliginda olan
grupta ise %41,4'i istenilen diizeyde kan FA degeri gostermistir (144). Yapilan birbir
metanalizde, biiyiimenin kan fenilalanin kontrolii ve diyet alimlar1 (6rnegin FA, toplam
protein, dogal protein, enerji alimlari) ile iliskisini arastirilmistir. Kan FA diizeyleri ile
bliylime parametreleri arasindaki iligkiyi arastiran dort calisma, anlamli bir korelasyon
gostermemistir (145). Bununla birlikte, biiyiik bir 6rneklem biiyiikligi ( » = 505) ve 18
yillik izlemile yakin zamanda yapilan bir calismada hem viicut agirligit hem de boy
uzunlugu kan FA diizeyleri ile pozitif olarak iligkili bulunmustur (146).

PKU diyetindeki kan FA kontroliinii ve yeterli mikro besin durumunu saglamak i¢in
B 12 vitamini , kalsiyum, D vitamini, ¢inko ve demir gibi bir¢ok besinin baskin kaynagi
olarak aminoasit destegi ile FA’dan kisith diyete uyum gereklidir. Diyete uymayan ve
Onerilen miktarda aminoasit destegi almayan hastalarda eksiklikler goriilebilmektedir.
Yapilan bir meta analizde birka¢ calismada B> eksikligi bildirilmezken, diisiik kalsiyum
alimlart bildirilmistir. Ancak daha biiyiikk ¢ocuklarda saglikli kontrollere kiyasla kan
kalsiyumu arasinda anlamli bir farklihk bulunmamis olup kan kalsiyumun kalsiyum
yetersizligi icin yeterli bir belirte¢ olmadigr belirtilmistir (147). D vitamini i¢in Onerilen
diyet alimlar1 son yillarda kiiresel olarak artmistir. D vitamininin bir 'ndrosteroid' ve beyin
serotonin sentezinin diizenleyicisi olarak roliine iligkin yeni bilgiler de ortaya ¢ikiyor
(148). D vitamini gereksinimleri hakkindaki bu artan bilgi g6z oniine alindiginda, 6nerilen
alimlara ulagildigindan emin olmak i¢in PKU'lu hastalarin D vitamininin diyet alimlar

izlenmelidir. Amino asit desteklerinin D vitamini igerikleri gézden gegcirilmelidir.

5.12. Hastalarin Giinliik Tiiketilen FA simiflamasi ile Tlgili Parametreler Arasindaki
Farkhliklarin incelenmesi

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin sadece %15-

20’si1 ortaokul ve iizeri egitime sahip iken, glinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi normal olan

hastalarin annelerinin yaklasik olarak %50’si okuryazar degilken yaklasik %90°1 ilkokul ve
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alt1 diizeyde egitime sahiptir. Anne egitim durumu lise ve lisans olan hastalarin higbirinin
tiiketilen fenilalanin degeri normal diizeyde degildir. Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi
yiiksek olan hastalarin annelerin ise yaklasik olarak %80’1 ilkokul ve alt1 egitime sahiptir.
Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin dilizeyi siniflamasi ile annenin egitim durumu
arasinda anlamli bir fark yoktur (p>0,05).

Giinlik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin babalarin yaklagik
olarak %350’s1, giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi normal ve yiiksekolan hastalarin
babalarin %45°1 ilkokul ve alt1 egitime sahiptir. Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin
diizeyi siniflamasi ile babanin egitim durumu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildir (p>0,05).

Glinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin %31,4’{iniin,
normal  olan  hastalarin  ailelerinin  %77,8’inin,  yliksek  olan  hastalarin
ailelerinin %13,6’sinin beslenme bilgisi kotii olarak bulunmustur. Giinliik tiiketilen
fenilalanin diizeyi yiiksek olan hastalarin %86,4’iiniin beslenme bilgisi orta diizeyde iken
beslenme bilgisi 1yi olan aile higbir grupta bulunmamaktadir. Hastalarin giinliik tiiketilen
fenilalanin diizeyi siniflamasi ile ailelerin beslenme bilgisi arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunup, diyetle alinan fenilalanin miktar1 normal olan hastalarda
fenilketoniiride beslenme bilgisi orta diizeyde olma siklig1 diger gruplara gore daha diisiik
bulunmustur (p<0,05).

Yapilan bir calismada PKU hastalarinin ve ailelerinin hastalik ve tedavisi
konusunda bilgileri belirlenmeye ¢alisilmis ve bilgi ile diyete uyumun ve kan FA diizeyi
arasindaki iliski arastirtlmistir. PKU’lularin, FA diizeylerinin diisiik olmasinin bilgi
diizeylerinin yliksek olmasi ile iligkili olmadig1 sonucuna varilmistir. Ebeveynlerin %52’si
14 sorunun 11°den fazlasina dogru yamit vermistir ve beslenme bilgisinin metabolik
kontrolle ilgili olmadig1 sonucuna varilmistir. Bilgi diizeyinin diyete uyum {iizerine etkisi,
psikososyal ve duygusal etmenlerden etkilenebilmektedir. Hasta ne oldugunu ve ne yemesi
gerektigini  tam olarak bilebilmekte, ancak bunlar1 kisisel davranis sekline
dontistirememektedir, bu tamamen kisisel davranis, kisisel etkinlik ve sosyal ¢evre ile
iligkilendirilmektedir (149). Bu calismada da diyete uyum ile beslenme bilgisi arasinda
anlaml bir iliski olmadig1 goriilmiistiir. Bunun nedeni bilgi diizeyi diisiik olan hastalarin
diyette degisim listelerini dogru bir sekilde kullanamadiklarindan diyeti hi¢ degistirmeden
oldugu gibi uygulamalar1 boylelikle yanlis besin degisimlerinin Oniine ge¢mis olmalari

olabilir.
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Glinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin %3,9’u hafif MR, %3,9’u
siir zeka, %41,2°si donuk zeka, %45,1°1 normal zeka, %5,9’u parlak zeka iken giinliik
tiikketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin %33,3’li donuk zeka, %66,7’si normal
zekadir. Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksekolan hastalarin hastalarin %13,6’s1
hafif MR, %13,6’s1 siir zeka %31,8’1 donuk zeka, %36,4’i normal zeka olup hastalarin
giinliik tliketilen fenilalanin diizeyi simiflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki iliski
istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).

1985'ten 2010'a kadar teshis ve tedavi edilen 121 PKU bireyi (ortalama yas 16)
tizerinde geriye doniik yiiriitiilen bir ¢alismada hastalardaki norolojik komplikasyonlar ile
davranig sorunlari, tan1 yasi ve diyet kontrolii arasindaki iligki aragtirilmigtir. Erken tani
konulan hastalarda, yagsamin ilk 6 yilinda ve hemen bir 6nceki yilda 1Q ile diyet kontrol
indeksi arasinda 6nemli 6l¢lide negatif bir korelasyon vardi (150).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi ile hastalarin BKI z-skor degerine bakildiginda
tilketilen FA miktar1 diisiik olan hastalarin yaklasik %50’ normal iken %30’yakin1 fazla
kilolu ve obezdir. Tiiketilen FA miktar1 normal olan hastalarin %44,4°i normal iken
yaklasik %65’ fazla kilolu ve obezdir. Tiiketilen FA miktar1 yiiksek olan hastalarin %45,5°1
normal iken yaklasik %55°i fazla kilolu ve obezdir. Genel olarak hastalar obezite riski
altinda olduklar1 goriilmiistiir. Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi ile BKI z-skor
arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05).

Yapilan bir meta analizde PKU'lu ¢ocuklarda dogumdan sonra anlamli olacak
sekilde dogrusal bir biiylime bozuklugu goriilmiistiir. Onii¢ calismanin sekizinde, boy
uzunlugu 6zellikle yasamin ilk ii¢ yilinda, ergenlik doneminde ve yetiskinlige erisildiginde
daha kisayken sadece ii¢ ¢aligmada boy uzunlugu kontrol gruplariyla ayn1 bulunmustur.
Ayni metaanalizde yedi calismadan elde edilen boy uzunluguna gore viicut agirlig
Ol¢iimleri referans veya ergenlik doneminde daha yiiksek olana benzer oldugunu
gostermistir. Dort calisma, ozellikle yasamin ilk iki yilinda ve klasik PKU'da yasa gore
daha diisiik bir viicut agirligi gdsterirken BKi’yi arastiran bes ¢alismanin hicbiri referansa
kiyasla PKU'lu ¢ocuklarda anlamli bir fark bulmamistir. Yapilan bir ¢alismada 8 yasinda ki
hastalarda diisiik FA diyetinin boy uzamasinda normal etkiye sahip oldugu, bagka bir
calismada ise erkek cocuklarda boy uzamasinin daha fazla tehlikeye girdigine ve biiylimeyi
yakalamanin geciktigine dair kanitlar bulunmustur. Dort farkli ¢alismada ise hastalarin
boylarinin referans popiilasyona benzer oldugu goriilmiistiir (145).

Yapilan bir calismada daha yiiksek FA alimi daha iyi biiytime ile iligkilendirilmistir

ancak bu baska caligmalartarafindan dogrulanmamistir. FA kisithh diyet karbonhidrat ve
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yaglardan gelen enerjiyi sinirlamadigindan, yetersiz enerji alimi, biiyiimenin bozulmasinin

bir nedeni olarak ortadan kaldirilmistir (151).

5.13. Ailelerin Beslenme Bilgileri ve Egitim Diizeyleri ile Diger Parametrelerin
Incelenmesi

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde annelerin sadece %7,7’si ortaokul mezunu iken
geri kalani ilkokul, sadece okuryazar ve okuryazar olmayanlardan olusmaktadir. Beslenme
bilgisi orta diizeyde olan ailelerde annelerin yaklasik olarak %25°1 ortaokul ve iizeri egitim
durumuna sahiptir. Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde babalarin yaklasik %45°1 ortaokul
ve lise mezunu iken lisans mezunu olan yoktur. Beslenme bilgisi orta diizeyde olan
ailelerde ise babalarin yaklagik olarak %50°si ortaokul ve {izeri egitime sahip olup
hastalarin ailelerinin beslenme bilgisi ile egitim durumu arasinda istatistiksel olarak
anlamlilik yoktur(p>0,05). Kiz hastalarda ailenin beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarda
babanin egitim durumu lise ve dengi ile lisans ve yiiksek lisans goriilme sikliginin daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Yapilan bir calismada okur yazar olmayan anneler ile okur yazar, ilkokul, ortaokul,
lise, yliksekokul mezunu anneler arasinda, ilkokul mezunu ile lise ve yiiksekokul mezunu
anneler arasinda toplam puanlart (%) ve diyet bilgisi puanlar1 (%) arasindaki farkin
istatistiksel olarak onemli oldugu, genel olarak egitim durumu diistiik¢e annelerin toplam
puan ve diyet bilgisi puanlarinin da diistiigli gézlenmistir (113). Bagka bir calismada
calisma grubundaki anne babalarin egitim durumlarina gore bilgi puanlar incelendiginde
ilkdgretim grubunda diger gruplara gore anlamli derecede diisiik bilgi puani oldugu ve
egitim diizeyi diistiikge bilgi dlizeyi puanlarinin diistiigii gériilmiistiir. Bu durum gosteriyor
ki egitim durumu arttik¢a bilgi diizeyi pan1 da artmaktadir. Bu yilizden tiim annelerin diyeti
kavrama ve uygulama potansiyellerine gore beslenme egitim araci secilmeli ve diyet
anlasilana kadar egitimin siirdiiriilmesi saglanmalidir (152).

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde hastalarin %3,8’ihafif MR, %3,8’1 sinir
zeka, %65,4’10 donuk zeka, %26,9’u normal zeka iken beslenme bilgisi orta diizeyde
olanlarin  %7,1°1 hafif MR, %7,1°’1 smir zeka, %25’1 donuk zeka, %53,6’s1 normal
zeka, %7,1’inin parlak zeka olup ailelerinin beslenme bilgisi ile zeka puanlar arasindaki
iliski istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Kiz hastalarda ve genel olarak tiim hastalarda
ailenin beslenme bilgisi kotii olanlarin ¢ocuklarinda donuk zeka goriilme sikligi daha

yiiksek olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
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Yapilan bir ¢aligmada 10-18 yas araliginda bulunan 42 Tip 1 diyabetli gocuk hasta
ile 42 PKU’lu bireyde zeka katsayilar1 arasindaki fark incelenmis olup istatisksel olarak
onemli bir fark bulunamamustir. Hastalarin olgiilen kan FA degerleri ile HbA1C degerleri
ile zeka katsayilar1 arasinda anlamli bir iliski bulunmazken, yillik ortalama kan FA
diizeyleri ile zeka katsayir arasinda anlamli bir iliski bulunmustur (153). Bir-10 yas
arasindaki, 46 PKU’lu ¢ocugun degerlendirildigi bir ¢aligmada AnnelerinPKU bilgisini,
sosyal ve egitim durumlarini, aminoasit karigimi veris zamanini, FA degisim bilgilerini
saptayacak sorular yoneltilmistir. Egitimi olmayan anne-babalarin ¢ocuklarinda kan FA
kontroliiniin basarisiz oldugu, ancak kan FA diizeyi ile ailenin gelir diizeyi, anne yasi, aile
biiyiikliigii ve cocugun yasi arasinda bir iliski olmadigr goriilmiistiir. Annenin PKU ve
diyetle ilgili yeterli bilgiye sahip olmasinin, daha iyi kan FA kontrolii sagladig
belirtilmistir. Hastalarin ¢ogunda FA degisimlerinin 6l¢iimii pek uygulanmamakta ve
onemi anlagilmamaktadir. Ailelerin degisimlerin 6l¢iilmesi konusunda egitilmesinin kan
FA kontroliinde ve yasam kalitesinin korunmasinda etkin olacagi vurgulanmistir (154).

Beslenme bilgisi kétii olan ailelerde BKI z-skor degerine gore hastalarm %7,7 sinin
zayif, %26,9’unun normal, %34,6’sinin fazla kilolu, %30,8’inin obez oldugu goriiliirken ,
beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde hastalarin %3,6’sinin ¢ok zayif, %8,9’unun
zayif, %58,9’unun normal, %23,2’sinin fazla kilolu, %5,4’liniin obez oldugu goriilmiis
olup ailelerinin beslenme bilgisi ile BKI z-skor yiizdesi arasinda istatistiksel olarak
anlamlilik bulunmustur (p<0,05). Tim hastalarda beslenme bilgisi kotii olanlarin
cocuklarinda BKI z-skor yiizdesine bakildiginda fazla kilolu goriilme sikligimin beslenme
bilgisi orta diizey olan hastalara gore daha yiliksek olup ve bu fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,05).

Anne ve babalarin egitim diizeyleri ile viicut agirlig1 z-skor degeri, boy uzunlugu z-
skor degeri, BKI z-skor degeri, diyetle alinan protein, diyetle alinan FA, diyetle alman
enerji, kan Bi2 ve D vitamini, kan kalsiyum, fosfor, magnezyum, demir, total protein ve
alblimin diizeyleri ile zeka testi ortalama puanlari incelendiginde aralarinda anlamli bir

iligskiye rastlanmamaistir (p>0,05).
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6. SONUC VE ONERILER

Bu arastirma, Ekim 2020- Haziran 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri

Universitesi Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim Arastirma Hastanesi Kadin Dogum ve Cocuk

Klinikleri’ne basvuran 6-10 yas aralifindaki 82 Klasik Fenilketoniirili ¢ocuk hasta

lizerinde yiiriitiilmiis olup, hastalarin beslenme durumlari, aile beslenme bilgileri ve kan

degerleri degerlendirilmis ve sonuglar asagida gosterilmistir.

6.1. Sonuclar

1.

Calismaya dahil edilen hastalarin %47,6’s1 kiz, %52,4°i erkek hastadir.
Hastalarin yas ortalamalar1 8,67+1,41 olup kiz ve erkek hastalarin yas
ortalamalar1 benzerdir.

Annelerin - %24,4’iinlin  okur-yazar olmadigi, %?23,2’sinin okur-yazar,
%32,9’unun ilkokul, %12,2 ’sinin ortaokul, %6,1’inin lise ve dengi, %1,2’sinin
ise lisans egitimi aldig1 goriilmiistiir.

Babalarin %2,4’linlin okur-yazar degil, %7,3’linlin okur-yazar, %37,8’inin
ilkokul, %26,8’inin ortaokul, %15,9’unun lise ve dengi, %8,5’inin lisans,
%1,2’sinin ise yiiksek lisans egitimi aldig1 goriilmiistiir.

Hastalarin annelerinin tiimii herhangi bir iste calismazken; babalarin %80,5’1
calismaktadir. Calisan babalarin  %36,4’4  isci, %34,8’i c¢esitli meslek
gruplarinda, %18,2°si esnaf, %10,6’s1t memur olarak caligmaktadir. Memur
olanlarin %4,5’inin ise 6gretmen olarak calistiklar1 belirlenmistir.

Hastalarin yasa gore boy uzunlugu z-skor degerine bakildiginda hastalarin
%8,6’smin  ¢ok kisa, %?25,6’sinin kisa oldugu goriilmektedir. Hastalarin
%353,7’s1 normal aralikta iken, %4,9°u uzun, %7,3’1i ise ¢ok uzundur.

Yasa gore viicut agirlig1 z-skor degerine bakildiginda hastalarin %4,8’inin ¢ok
zay1f, %22’sinin ise zayif oldugu goriilmiistiir. Hastalarin %45,1 nin normal
agirlikta, %20,7’sinin fazla kilolu, %7,3tiniin ise obez oldugu goriilmiistiir.
Hastalarin BKI z-skor degerine gore %2,4’niin zayif, %48,9’unun normal,
%26,8’nin fazla kilolu, %13,4 {iniin ise obez oldugu goriilmiistiir.

Hastalarin D vitamini, magnezyum, fosfor, demir, total protein ve albiimin
degerleri referans aralikta iken B12 vitamini ve kan kalsiyumdegeri ortalamasi

referans araligin biraz tizerindedir.
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Kiz hastalarda ortalama kan FA diizeyi 537,1+460,5 mmol/L, erkek hastalarda
538,84311,1 mmol/L, tiim hastalarda 538,0+386,9 mmol/L ile yiiksek
diizeylerde oldugu goriilmiistiir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmamustir (p>0,05).

Hastalarin %11’inin kan FA degeri diisiik, %39 unun yiiksek, %22’sinin orta
diizeyde, %28’inin ise istenilen aralikta olduklar1 goriilmiistiir.

Kan FA degeri diisiik, istenilen diizeyde, orta diizeyde ve yiiksek olan
hastalarin ortalama kan FA degerleri sirastyla 70,5+21,8 mmol/L, 199,3+54,9
mmol/L, 503,24+57,1 mmol/L ve 932,6+277,5 mmol/L’diir.

Hastalarin ailelerinin  %31,7’sinin  fenilektoniiride beslenme bilgilerinin
kotii, %68,3 linilin ise orta diizeydedir.

Hastalarin giinliik ortalama enerji alim1 1653,5+£294,9 kkal olup giinliik enerji
gereksiniminin ortalama %90,9+19,3 linii karsilamaktadir.

Hastalarin diyetle ortalama giinlik FA alimlari 319 £175,4 mg olup FA
gereksinimi karsilama yiizdesi ise %86,9+54’tiir.

Hastalarin diyetle giinliik ortalama protein alimi1 32,6 £ 9,8 gram olup giinliik
protein gereksinimlerinin ortalama %84,9+15,9’unu karsilamaktadirlar.
Hastalarin diyetle aldiklar1 ortalama dogal protein miktar1 6,5 £3,6 gram olup
diyetle alinan proteinin %20,4+10,7’sini karsilamaktadir.

Diyetteki formula amino asit karigimi protein miktari ortalama 26,1 9,1 gram
olup diyetle alinan proteinin %79,6+10,7’sini karsilamaktadir.

Hastalarin giinliik ortalama A vitamini gereksinimlerinin karsilanma miktari
%159,7472,1, D vitamini gereksinimlerinin %87,9+31,5, E vitamini
gereksinimlerinin %336,2+145,7, K vitamini gereksinimlerinin %113,8+42.4,
tiamin gereksinimlerinin %139,9+46,3, riboflavingereksinimlerinin
%145,5+48,6, Bs vitamini gereksinimlerinin %146,7+53,3, Be vitamini
gereksinimlerinin %176,1+57,1 oranindadir.

Hastalarin diyetle giinliik ortalama folat gereksinimlerinin karsilanma miktari
%94,94£29,6, Bi» vitamini gereksinimlerinin  %139,4+48)5, C vitamini
gereksinimlerinin %335,4+146,2 dir.

Hastalarin diyetle giinliik ortalama kalsiyum gereksinimlerinin karsilanma
miktar1  %29,9+9,7, magnezyum gereksinimlerinin %111,9+61,2, fosfor

gereksinimlerinin  %17,6+4,9, demir gereksinimlerinin %29,9£8,3, ¢inko
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23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

gereksinimlerinin -~ %53,8423,5, selenyum gereksinimlerinin = %14,1+6,9
oraninda olup ¢ogu RDA’nin ¢ok altindadir.

Hastalarin protein gereksinimlerini karsilama miktarlar1 ile kandaki total
protein ve kan alblimin miktarlar1 arasinda anlamli bir iligki saptanmamustir
(p>0,05).

Hastalarin giinliik enerji gereksinimi karsilama miktari ile boy uzunlugu z-skor
ve BKI z-skor degerleri arasinda pozitif yonlii zayif, viicut agirhigi z-skor
degeri ile pozitif yonlii orta diizey bir iligki vardir (p<0,05).

Diyetle alinan enerjinin diyetle nerilen enerji ve diyetle onerilen protein ile
pozitif yonli zayif; diyetle Onerilen fenilalanin degeri ile pozitif yonli orta
diizey bir iliski saptanirken (p<0,05); diyetle 6nerilen protein ile diyetle alinan
protein arasinda pozitif yonli kuvvetli bir iliski (p<0,05), diyetle alinan
fenilalanin ile diyetle 6nerilen fenilalanin arasinda pozitif yonlii orta diizey bir
iligki oldugu saptanmistir(p<0,05).

Hastalarin %6,1°1 hafif MR, %6,1°1 sinir zeka, %37,8’1 donuk zeka, %45,1°1
normal zeka, %4,9°u ise parlak zeka sinifindadir.

Hastalarin zeka testi ortalama puani 90,29+11,13’tlir. Erkek hastalarin zeka
puanlari, kiz hastalara gore daha yiiksek olmasina karsin aradaki farklilik
istatistiksel acidan anlamli degildir(p>0,05).

Kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin %22,2’si okur-yazar
degil iken %33,3’i okur-yazar, %]11,1°1 ilkokul mezunu, %11,1°1 ortaokul,
%11,1°1 lise, %11,1°1 de lisans mezunu iken kan fenilalanin diizeyi istenilen
diizeyde olan hastalarin annelerinin %30,4’1i okur-yazar degil, %13’ okur-
yazar, %39,1°1 ilkokul mezunu, %17,4’ii ortaokul mezunudur. Annenin egitim
durumu lise ve lisans olan hastalarin hicbirinin kan FA degeri istenilen
diizeyde olmadig1 goriilmiistiir.

Kan fenilalanin diizeyi orta diizeyde olan hastalarin annelerinin %27,8’1 okur-
yazar degil iken %16,7 siokur-yazar, %38,9’u ilkokul mezunu, %11,1’1
ortaokul, %5,6’s1 lise mezunudur.

Kan fenilalanin diizeyi yiliksek olan hastalarin annelerinin %18,8’1 okur-yazar
degil iken %31,3’U okur-yazar, %31,3’iiilkokul mezunu, %9,4’i ortaokul,
%9,4’11 lise mezunudur.

Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siiflamasi ile annenin egitim durumu

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05).
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Kan fenilalanin diizeyi diigiik olan hastalarin babalarinin %11,’1 okur-yazar,
%55,6’s1 ilkokul mezunu, %11,1°’1 ortaokul, %11,1’1 lise, %11,1°1 lisans
mezunudur.

Kan fenilalanin diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin babalarinin %4,3’
okur-yazar olmadigi, %34,8’i ilkokul mezunu, %34,8’i ortaokul mezunu,
%38,7’st1 lise, %17,4°11 lisans mezundur.

Kan fenilalanin diizeyi orta diizeyde olan hastalarin babalarinin %5,6’s1 okur-
yazar, %50’s1 ilkokul mezunu, %11,1°1 ortaokul, %27,8’1 lise, %5,6’s1 lisans
mezunudur.

Kan fenilalanin diizeyi yliksek olan hastalarin babalarinin %3,1°1 okur-yazar
degil iken %12,5’1 okur-yazar, %28,1°1 ilkokul mezunu, %34,4’i ortaokul,
%15,6’s1 lise, %3,1°1 de lisans, %3,1°1 de yliksek lisans mezundur.

Hastalarin kan fenilalanin diizeyi smiflamasi ile babanin egitim durumu
arasindaki farkistatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin %22,2’sinin beslenme
bilgisi kotii, %77,8’inin beslenme bilgisi orta diizeyde iken beslenme bilgisi 1yi
diizeyde olan aile yoktur.

Kan fenilalanin diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin ailelerinin %34,8’inin
beslenme bilgisi kotli, %65,2’sinin beslenme bilgisnin orta diizeyde iken
beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.

Kan fenilalanin diizeyi orta diizeyde olan hastalarin ailelerinin %27,8’inin
beslenme bilgisi kotii, %72,2’sinin beslenme bilgisi orta diizeyde iken
beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.

Kan fenilalanin diizeyi yiiksek diizeyde olan hastalarin ailelerinin %34,4’{inlin
beslenme bilgisi kotii, %65,6’sinin  beslenme bilgisi orta diizeyde iken
beslenme bilgisi 1yi diizeyde olan aile yoktur.

Hastalarin kan fenilalanin diizeyi smiflamasi ile ailelerin beslenme bilgisi
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Kiz hastalarda kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarda fenilketoniiride
beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarin orani beslenme bilgisi kotii olanlara
gore daha diisiiktiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05, p=0,009).
Kan fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin %33,3{iniin donuk zeka,
%355,6’simin normal zeka, %11,1’inin parlak zeka oldugu saptanirken kan

fenilalanin diizeyi istenilen diizeyde olan hastalarin %S8,7’sinin hafif MR,
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%8, 7’sinin smir zeka, %39,1’inin donuk zeka, %43,5’inin normal zeka oldugu
saptanmistir.

Kan fenilalanin diizeyi orta diizeyde olan hastalarin %16,7’sinin sinir zeka,
%33,3 lniindonuk zeka, %44,4liniin normal zeka,%5,6’sinin parlak zeka
oldugu saptanirken kan fenilalanin diizeyi yliksek diizeyde olan hastalarin
%9,4’tntin hafif MR, %40,6’sinin donuk zeka, %43,8’inin normal zeka,
%06,3’1linlin parlak zeka oldugu saptanmustir.

Hastalarin kan fenilalanin diizeyi siniflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki
iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05); kan FA degeri ytiksek
olanlarda sinir zeka ve donuk zeka goriilme oranlarinin arttig1 gorilmustiir.
Kan FA diizeyi diisiik olan hastalarin BKI z-skor degerine bakildiginda,
hastalarin  %22,2’sinin ¢ok zayif, %11,1’inin zayif, %55,6’sinin normal,
%11,1’ininde fazla kilolu oldugu goriilmiistiir.

Kan FA diizeyi orta diizeyde olan hastalarin %11,1’inin zayif, %55,6’sinin
normal, %27,8’inin fazla kilolu, %5,6’smin obez oldugu, kan FA diizeyi
yilksek diizeyde olan hastalarin %9,4’liniin zayif, %37,5’inin normal,
%34,4’1iniin fazla kilolu, %18,7’sinin obez oldugu gorilmiistiir.

Hastalari kan fenilalanin diizeyi siniflamas ile BKI z-skor arasindaki iliski
istatistiksel olarak anlamli bulunurken(p<0,05), kan fenilalanini iyi ve kotii
olan hastalarda obezite goriilme sikliginin diger gruplara gére daha yiiksek
oldugu goriilmistiir (p<0,05).

Hastalarin kan FA degeri ile viicut agirhgizdegeri ve BKI z-skor degerleri ile
pozitif yonli zayif; kandaki Biz vitamini degeri ve kandaki D vitamini
degerleri ile ise negatif (ters) yonlii zayif bir iliski oldugu saptanmistir
(p<0,05).

Anneleri okuryazar olmayan hastalarin ortalama kan FA degeri 7,66+5,7
mg/dl, okuryazar olanlarin 12,6+8,9 mg/dl, ilkokul olanlarin 8,2+4,6 mg/dl,
ortaokul olanlarin 7,2+4,9 mg/dl, lise ve dengi olanlarin 9,6+5,6 mg/dl, lisans
olanlarin 0,63+0,0 mg/dl’ dir. Annenin egitim durumu ile kan FA degeri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Babalar1 okuryazar olmayan hastalarin ortalama kan FA degeri 7,5+3,9 mg/dl,
okuryazar olanlarin 12,0+6,7 mg/dl, ilkokul olanlarin 7,9+6,4 mg/dl, ortaokul
olanlarin 10,1+£7,2 mg/dl, lise ve dengi olanlarin 9,7+5,8 mg/dl, lisans olanlarin

4,7+3,6mg/dl, yiiksek lisans olanlarin 14,7+£0,0 mg/dl’dir. Hastalarin kan FA
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degerleri ile babanin egitim durumu (p=0,584) ve babanin meslegi (p=0,094)
arasinda anlaml bir farklilik yoktur (p>0,05); babalardan ¢alismayanlarin kan
FA degerlerinin c¢alisan babalara gore daha yiiksektir ve bu fark
istatistikselolarak anlamlidir (p<0,05).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin annelerinin %19,6’s1
okur-yazar degil iken %21,6’s1 okur-yazar, %39,2’si ilkokul mezunu, %13,7’si
ortaokul, %3,9’u lise, %2’si lisans mezunu; giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi
normal olan hastalarin annelerinin %44,4’i okur-yazar degil iken %11,1°1
okur-yazar, %33,3’1 ilkokul mezunu, %11,1°1 ortaokul mezunudur.

Anne egitim durumu lise ve lisans olan hastalarin higbirinin tiiketilen
fenilalanin degeri normal diizeyde degildir. Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi
yiiksek olan hastalarin annelerin %27,3’ii okur-yazar degil, %31,8’1 okur-
yazar, %18,2’si ilkokul mezunu, %9, 1’1 ortaokul, %13,6’s1 lise mezunudur.
Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi siniflamasi ile annenin egitim
durumu arasinda anlaml bir fark yoktur(p>0,05).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin babalarin %2’si
okur-yazar degil, %7,8’1 okur-yazar, %39,2’si ilkokul mezunu, %31,4’i
ortaokul, %13,7’si lise, %3,9’u lisans, %2’si yiiksek lisans mezunu iken giinliik
tiiketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin babalarin %22,2’snin okur-
yazar, %22,2’si ilkokul mezunu, %11,1°1 ortaokul, %33,3’ lise, %11,1°1 lisans
mezunudur.

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksek olan hastalarin babalarin %4,5°1
okur-yazar degil, %40,9’u ilkokul mezunu, %22,7’si ortaokul, %13,6’s1 lise,
%18,2’s1 lisans mezunudur. Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi
simniflamasi ile babanin egitim durumu arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli degildir(p>0,05).

Giunliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin ailelerinin
%?31,4’linlin beslenme bilgisi kotii, %68,6’sinin beslenme bilgisi orta diizeyde
iken beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.

Gilnliik tliketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin ailelerinin
%77,8’inin beslenme bilgisi kotii, %22,2’°s1 beslenme bilgisinin orta diizeyde

iken beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.
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Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi yiiksek olan hastalarin ailelerinin
%13,6’sin1n beslenme bilgisi kotii, %86,4 liniin beslenme bilgisi orta diizeyde
iken beslenme bilgisi iyi diizeyde olan aile yoktur.

Hastalarin giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi siniflamasi ile ailelerin beslenme
bilgisi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunup, diyetle alinan
fenilalanin miktar1 iyi diizeyde olan hastalarda fenilketoniiride beslenme bilgisi
orta diizeyde olma siklig1 diger gruplara gore daha diistiktiir (p<0,05).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin %3,9°u hafif MR,
%3,9’u smir zeka, %41,2’si donuk zeka , %45,1°1 normal zeka, %5,9’u parlak
zeka iken giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin %33,3’1
donuk zeka, %66,7’si normal zekadir. Gilinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi
yiiksek olan hastalarin hastalarin %13,6’s1 hafif MR, %13,6’s1 sinir zeka
%31,8’1 donuk zeka, %36,4’ii normal zeka olup hastalarin giinliik tiiketilen
fenilalanin diizeyi siniflamasi ile zeka puanlarinin arasindaki iligki istatistiksel
olarak anlaml degildir (p>0,05).

Giinliik tiiketilen fenilalanin diizeyi diisiik olan hastalarin BKI z-skor degeri
bakildiginda, hastalarin %3,9’unun zayif, %3,9’unun ¢ok zayif, %51’ inin
normal, %21,6’sinin fazla kilolu, %9,8’inin obez oldugu goriiliirken, giinliik
tikketilen fenilalanin diizeyi normal olan hastalarin %44,4’linlin normal,
%44,4’iiniin fazla kilolu, %11,2’sinin obez oldugu goriilmiistiir. Giinliik
tilketilen fenilalanin diizeyi yiiksek olan hastalarin  %45,5’inin normal,
%31,8’inin fazla kilolu, %2207’sinin obez oldugu goriilmiistiir. Hastalarin kan
fenilalanin diizeyi smiflamasi ile BKI z-skor arasindaki iliski istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde annelerin %38,5°’1 okuryazar degil,
%34,6’s1 okuryazar, %19,2’si ilkokul, %7,7’s1 ortaokul mezunu iken lise veya
lisans mezunu olan aile yoktur. Beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde
annelerin %17,9’u okuryazar degil, %17,9’u okuryazar, %39,3’ii ilkokul,
%14,3°1 ortaokul, %8,9’u lise, %1,8°1 lisans mezunudur. Hastalarin ailelerinin
beslenme bilgisi ile annelerin egitim durumu arasinda istatistiksel olarak
anlamlilik bulunmamustir (p>0,05).

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde babalarin %3,8°1 okuryazar degil, %19,2’s1
okuryazar, %30,8°1 ilkokul, %30,8’1 ortaokul, %15,4’1i lise mezunu iken lisans

mezunu olan baba yoktur. Beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde
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babalarin %1,8’1 okuryazar degil, %1,8’1 okuryazar, %41,1°1 ilkokul, %25’
ortaokul, %16,1°1 lise, %12,5’1 lisans, %1,8’1 lisans mezunu olup hastalarin
ailelerinin beslenme bilgisi ile babalarin egitim durumu arasinda istatistiksel
olarak anlamlilik yoktur(p>0,05).

Kiz hastalarda ailenin beslenme bilgisi orta diizeyde olanlarda babanin egitim
durumu lise ve dengi ile lisans ve yiiksek lisans goriilme sikliginin daha yiiksek
oldugu goriilmistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0,05).

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde hastalarin %3,8’ihafif MR, %3,8’1 sinir
zeka, %65,4’0 donuk zeka, %26,9’u normal zeka iken beslenme bilgisi orta
diizeyde olanlarin  %7,1°1 hafif MR, %7,1°1 smir zeka, %25’ donuk zeka,
%53,6’s1 normal zeka, %7,1’inin parlak zeka olup ailelerinin beslenme bilgisi
ile zeka puanlar1 arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamlidir(p<0,05).

Tiim hastalarda ailenin beslenme bilgisi kotli olanlarin ¢ocuklarinda donuk
zeka goriilme sikligi daha yiiksek olup bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0,05).

Beslenme bilgisi kotii olan ailelerde BKI z-skor degeri gore hastalarin
%7,7’sinin zayif, %26,9’unun normal, %34,6’sinin fazla kilolu, %30,8’inin
obez iken beslenme bilgisi orta diizeyde olan ailelerde hastalarin %3,6’sinin
cok zayif, %8,9’unun zayif, %58,9’unun normal, %23,2’sinin fazla kilolu,
%3,4’{iniin obez oldugu goriilmiis olup ailelerinin beslenme bilgisi ile BKI z-
skor arasinda istatistiksel olarak anlamlilik bulunmustur (p<0,05).

Tiim hastalarda beslenme bilgisi kétii olanlarm gocuklarinda BKI z-skor degeri
bakildiginda obez goriilme sikliginin beslenme bilgisi orta diizey olan hastalara
gore daha yiiksek olup ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Anne ve babalarin egitim diizeyleri ile viicut agirligi z-skor degeri, boy
uzunlugu z-skor degeri, BK1 z-skor degeri, diyetle alian protein, diyetle alinan
FA, diyetle alinan enerji, kan Bi2 ve D vitamini, kan kalsiyum, fosfor,
magnezyum, demir, total protein ve albiimin, zeka testi ortalama puanlari

incelendiginde aralarinda anlamli bir iligkiye rastlanmamistir(p>0,05).
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6.2. Oneriler

1.

PKU dogustan gelen kalitsal bir hastalik olup yasa  boyu tedavi
gerektirmektedir. Bu nedenle yeni tan1 alan hastalara hastalik, tedavi ve diyet
konusunda ayrintili bir egitim verilmeli hastaligin nasil oldugu ve bu hastaligi
yonetme konusunda bilgilendirilmelidirlerve degisen kosullara goére egitim
stirekli olmalidir.

FA’dan kisitli diyet PKU tedavisinin temelini olusturmaktadir. Yasam boyu
stirdiiriilecek bu tedaviye uyumu artirabilmek i¢in FA’dan kisitli diyetin tim
Ozellikleri, degisim listeleri, diisiik proteinli {iriinler, besinlerin protein ve FA
igerikleri hastaya ve/veya ailesine sik sik verilecek egitimler ile 6gretilmelidir.
Diyete uyum derecesi, yas aralifindan, aile yapisindan, ailenin demografik ve
ekonomik yapisindan, ailenin egitim diizeyinden gibi bir¢ok etkenden
etkilenmektedir. Bu nedenle hastalara erken yaslardan itibaren diyetlerine
uygun beslenme aligkanliklar1 kazandirilmali ve bunu yasam sekli haline
getirmeleri gerekmektedir.

Diyet konusunda hastanin veya ailenin bilgi diizeyleri sik sik kontrol edilmeli,
Diisiik FA diyeti konusunda belirli araliklarla tekrar eden egitimler
verilmelidir.

Diyete uyum konusunda, dogal besin alimlar1, amino asit desteklerin kullanim
miktar1 ve zamani, diisiik proteinli tirinlerin kullanimi1 konularinda hastalara
bilgilendirmeler yapilmalidir.

Otozomal resesif gecisli bir hastalik olan PKU’nun azaltilabilmesi adina akraba
evliliklerinin 6nlenmesi, aile planlamasi uygulamalari, annenin tekrarlanan
gebeliklerinde hasta ¢ocuk dogma riski konularinda toplumu bilinglendirecek
calismalar ve egitimler diizenlenmelidir.

Eldeki kanitlar diyete uyumun PKU'daki bilissel bozulma riskini azalttigim
gostermektedir. Kisitlayic1 bir diyete baglh kalma, farkli diisiik proteinle
besinler ve aminoasit destegi alma gereksini kendi iginde bir stres kaynagi
oldugunu kabul etmek dnemlidir. Hem pediatrik hem de yetiskin hastalar i¢in
bu diyet gereksinimi damgalayic1 ve sosyal olarak sinirlayict olabilir ve
hastanin benlik kavramini énemli 6l¢iide etkileyebilmektedir. diyete uyumun
zor ve zahmetli olmasindan o6tiirli hastalara ve ailelerine psikolojik danigmanlik

hizmeti ve bu yonde olacak egitimler saglanmalidir.
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Besin alimlari, besinlerin biyoyararlanimi, besin destegi alimi ve diyete uyum
hastalarin biiylime gelismelerini etkiledigi i¢in hastalarin antropometrik
Olctimleri sik araliklarla izlenmelidir ve bu izlemlere goére diyete yon
verilmelidir.

Hastaligin en 6nemli bulgularindan biri olan zeka geriliginin 6niine ge¢ebilmek
icin hastalarin kan FA diizeyleri sik sik izlenmeli ve dogru kan Ol¢limleri
alimmalidir.

Hastalig1 izleyen merkez sayisinin az olmasindan dolay1 uzak mesafeden gelen
hastalarin kan 6l¢iimii yapmadan dnceki giin diyetlerine uygun beslenmemeleri
dogru kan Ol¢limii sonuglart vermeyebilmektedir. Bunun 6niine ge¢mek igin
izlem merkezlerinin sayisinin artiritlmasi ve bu konu da yetismis kisilerle izlem
yapilmas1 gerekmektedir.

Beslenme durumunu 6l¢en biyobelirtegler lgtilmeli, sik araliklarla izlenmeli,
herhangi bir vitamin veya mineral eksikliginde gerekirse destek verilmeli,
diisiik FA diyet kan 6l¢iimlerine gore sekillendirilmelidir.

Diyete uyumu artirabilmek, diisiik protein ve FA igeriginden dolayr sinirl
besin iceren diyetin gesitligini saglamak ve gerekli enerjiyi saglamak igin
diisiik proteinli tibbi besinler kullanilmasi gerekmektedir. Ancak bu tibbi
besinlerin ulagilabilirligi ve maliyeti her hasta icin ayni olmamaktadir. Tiim
hastalarin bu besinlere erigebilirligini saglamak i¢in hastalarin  tiim
gereksinimleri sosyal giivence altina alinmalidir.

Diisiik FA diyetinde besin ¢esitliliginin kisitlili§i nedeniyle yas ilerledikge
diyete uyumda azalma ve diyete uymama goriilebilmektedir. Diyete uyumu
artirabilmek icin diisiikk proteinli tibbi besinlerle tarifler gelistirilmeli,
gelistirilen tarifler hasta ve hasta aileleriyle bir araya gelerek uygulamali olarak
anlatilmali ve yazili kaynak olarak verilmeli ve at6lye ¢alismalari ile aileler ve
PKU’lu bireyler gorsel ve pratik uygulamalarla yaz kamplar1 gibi ¢caligmalarla

egitilmelidir.
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6.3. Calismanin Sinirhhklar:

1. Calismanin daha fazla 6rneklemde c¢alisilmasi diyet kontroliinlin ve aile
beslenme bilgisinin biiyiime ve gelisme iizerine olan etkisini daha net ortaya
koyabilirdi.

2. Hastalardan 24 saatlik besin tiiketim kaydi yerine li¢ giinliik besin tiiketim
kaydinin alinmasi diyete uyumu kontrol etmede daha etkili olabilirdi.

3. Hastalarin kan FA diizeylerinin degerlendirilmesinde hastaneye ziyaret
sirasinda Olciilen kan FA degeri yerine son bir yildaki ortalama kan FA
degerinin degerlendirilmesi kan FA diizeyi ile diger parametreler arasindaki

iliskiyi degerlendirmede daha etkili bir sonug verebilirdi.
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EKk 1. Enstitii Yonetim Kurulu Karan
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LisaNsSUSTU EGITIM ENSTITUSU MUDURLUGO
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I;DI—S{)Y.&DI TEZ KONU BASLIGI
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Ek 2. Etik Kurul Onay Formu
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Ek 3. Kurum Izin Belgesi
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Ek 4. Gontiilliileri Bilgilendirme Formu

GONULLULERI BILGILENDIRME VE OLUR (RIZA) FORMU

Sayin Katilimet;
Bu calisma, Hasan Kalyoncu Universitesi Beslenme ve Diyetetik Béliimii tarafindan

““6-10 Yas Klasik Fenilketoniirili Hastalarda Ailenin Beslenme Bilgisi ve Diyet Tedavisi
Uyumunun Hastalarin  Biiyiime Gelisme ve Beslenme Durumu Uzerine Olan
Etkisi’’amaciyla yiiriitilmektedir. Bu c¢alismaya katilmaniz caligmanin  giiciinii
arttiracaktir.

Anket genel olarak, kisisel rahatsizlik verecek sorular icermemektedir. Ancak, kendinizi
rahatsiz hissettiginiz ve/veya anlamakta zorlandiginiz sorularda arastiricidan destek
alabilirsiniz. Arastirmadan elde edilen bilgiler yalnizca bilimsel amagclarla kullanilacak,
idari amagla kullanilmas1 séz konusu olmayacaktir. Elde edilen verilerle, ISMINIZ ve
KIMLIK BILGILERINIZ iigiincii kisilerle PAYLASILMAYACAKTIR.

Katiliminiz i¢in simdiden tesekkiir ederiz.

YUKARIDAKI BILGILERIi OKUDUM, BUNLAR HAKKINDA BANA YAZILI VE
SOZLU ACIKLAMA YAPILDI. BU KOSULLARDA SOZ KONUSU
ARASTIRMAYA KENDiIi RIZAMLA, HICBIR BASKI VE ZORLAMA
OLMAKSIZIN KATILMAYI KABUL EDiYORUM.

Géniilliiniin Ad1, Soyacdh, imzasi, Adresi (varsa telefon numarasi)
Adi1 Soyadz:
Imzas1:

Adresi (varsa telefon numarasi):
Arastirmayi yapan sorumlu arastirmacinin;

Ad1 Soyadi:Deniz HAZAR

e.mail:

104



Ek 5. Veri toplama formu

6-10 Yas Klasik Fenilketoniirili Hastalarda Ailenin Beslenme Bilgisi ve Diyet Tedavisi
Uyumunun Hastalarin Biiyiime Gelisme ve Beslenme Durumu Uzerine Olan Etkisi

ANKET NO:
HASTANIN ADI-SOYADI:
TELEFON NUMARASI:

A) GENEL BiLGILER

2) Cinsiyet:1. Kadin 2. Erkek

3) Annenin egitim durumu :

Okur-yazar degil
Okur-yazar

flkokul

Ortaokul

Lise ve dengi

On Lisans

Lisans

Yiiksek Lisans

Diger belirtiniz ..............

CoNoOARWNE

4) Annenin Meslegi:

Calismiyor

Memur

Ogretmen

Saglik Calisani

Isci

Serbest meslek

Diger belirtiniz ...............

NoabkowhE
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5) Babanin egitim durumu :

Okur-yazar degil
Okur-yazar

[kokul

Ortaokul

Lise ve dengi

On Lisans

Lisans

Yiiksek Lisans

Diger belirtiniz ..............

CoNoO~WNE

6) ) Babanin Meslegi:

Calismiyor

Memur

Ogretmen

Saglik Caligsan1

Isci

Serbest meslek

Diger belirtiniz ...............

NoabkowhE

B. ANTROPOMETRIK OLCUMLER

Viicut agirlig: (kg)

Boy uzunlugu (cm)

Beden Kiitle Indeksi (kg/m?)

C. LABORATUVAR BULGULARI

Kan fenilalanin Vitamin B1
Vitamin D Demir
Magnezyum Total protein
Kalsiyum Albumin
Fosfor
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D. AILENIN BESLENME BILGIiSININ OLCULMESI

1)Fenilketoniiride beslenme tedavisi ile ilgili egitim aldiniz mi?

1. Evet 2. Hayir

2) Normal kan fenilalanin diizeyi kag¢ olmalidir?

1. Bilmiyorum
2. 2-6 mg/dl
3. 6-12 mg/di
4. 12-20 mg/dl

3) Fenilalanin asagidakilerin hangisinin yapisinda bulunur?

Bilmiyorum
Karbonhidrat
Protein

Yag

NS

4) 1 Sebze degisimi kag mg FA igerir?

1. Bilmiyorum

2. (....)

5) 1 Meyve degisimi kag mg FA igerir?

1. Bilmiyorum

2. (...

6) 1 Ekmek degisimi ka¢ mg FA igerir?

1. Bilmiyorum

2. (....)

7) Asagidakilerden hangisi serbest besinler arasinda degildir?

Sade lokum
Peynir
Elma suyu
Limonata
Bilmiyorum

arLONOE
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8) Asagidakilerden hangisi yasak besinler arasinda degildir?

Yagli tohumlar (findik, fistik, ceviz, badem, leblebi, ¢ekirdek vb.)
Siit

Seker

Kurubaklagiller( mercimek, nohut, kurufasulye)

Bilmiyorum

agrwnE

E) GERIYE DONUK 24 SAATLIiK BESIN TUKETIM KAYIT FORMU

o

OGUN BESIN VEYA YEMEK VE OLCU
ICINDEKILER

Yemek kasig1
Tath kasig1
Cay kasig1
Su bardag
Cay bardag
ince dilim

Kibrit kutusu

MIKTAR
(@)

Kahvalt1

Kusluk

Ogle

ikindi

Aksam

Gece
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Ek 6. KENT EGY ve Porteus Labirentleri Testi

KENT E-G-Y TESTI
Adi Soyadi

Dogum Tarihi :
Protokol No
Soru ve Cevaplar Puan

1. Ev yapilirken neler kullanilir?

10. Tirk bayragindaki yildizin kag¢ ucu vardir?

1Q e ————————
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KENTE TOPLAM PUAN Z-Y

Toplami

4-6 6
7-9 7
10-13 8

Zeka
14-16 9

yasini
17-18 10 |
19-20 11
21-23 12
24-27 13 —

KENTE.G.Y

Bilgiye ve dile dayanan bir testtir. S6zeldir,siirat testi degildir. Zaman sinirlamas yoktur.
6-14 yas arasindaki bireylerin zekasini incelemeye yarar.Yonerge verilirken testteki sorular
okunur, herhangi bir ekleme yapilmaz. Eger bireyin anlamadigina veya bilgi seviyesinin
yeterli olmadigina kanaat getirirseniz sorunun sadece o kelimesini agiklayabilirsiniz.
Zaman zaman birey “BU DA OLUR MU?” “BU DOGRU DEGIL Mi?” diye bazi
onaylama sorular sorabilir,bu durumda sadece verilen yanit1 kaydetmek gerekir.Asil amaci
patolojiyi saptamaktir.

SORULAR

S1-) EVLER NELERDEN YAPILIR?
C1-) "TUGLA,BRIKET,TAS,TAHTA V.S” (HER DOGRU CEVAP ICIN 1,ENFAZLA 4
PUAN)

S2-) KUM NERELERDE KULLANILIR?
C2-) "INSAATLARDA,BAHCEDE V.S” 2,CAM YAPIMI 4,DIGERLERINE PUAN YOK)

S3-) EGER BIR BAYRAK GUNEYE DOGRU DALGALANIYORSA RUZGAR NEREDEN
ESER?
C3-) "KUZEY TEK DOGRU CEVAPTIR.3 PUAN

S4-) BANA BAZI KUSLARIN (SAHIL COCUGU DEGILSE) BALIKLARIN ADINI
SOYLER MISIN? )

C4-) "SAHIN,KAYA,ATMACA,SERCE V.S” (HER DOGRU CEVAP ICIN 1,EN FAZLA 4
PUAN)

S5-) GUNUN HANGI SAATINDE GOLGEMIZ EN KISADIR?
C5-) "OGLE”TEK DOGRU CEVAPTIR.3 PUAN

S6-) BANA BAZI BUYUK SEHIRLERIN ADLARINI SOYLER MISIN?
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C6-) "ISTANBUL,IZMIR,ADANA,ANKARA,V.S”(HER DOGRU CEVAP ICIN 1,EN
FAZLA 4 PUAN)

S7-) NICIN AY YILDIZLARDAN BUYUK GORUNUR?
C7-) “AY YAKIN OLDUGU ICIN,YILDIZ UZAK OLDUGU ICIN” TEK DOGRU
CEVAPTIR.4 PUAN

S8-) MIKNATIS HANGI MADENI CEKER?
C8-) "DEMIR”TEK DOGRU CEVAPTIR.4 PUAN(CELIK 2 PUANDIR)

S9-) EGER GOLGEMIZ KUZEY DOGUYA DOGRU DUSERSE GUNES NE
TARAFTADIR?
C9-) "GUNEYBATI”TEK DOGRU CEVAPTIR.4 PUAN

$10-) TURK BAYRAGINDAKI YILDIZIN KAC KOSESI VARDIR?
C10-) "5 "TEK DOGRU CEVAPTIR.2 PUAN

PUANLAR TOPLANIR,HAM PUAN BULUNUR. BU HAM PUANLARIN ZEKA YASI
KARSILIGI OLAN PUANLAR VARDIR;

HAM PUAN ZEKA YASI ~ HAM PUAN ZEKA YASI
3-5 PUAN ARASI 6 6-8 PUAN ARASI 7
9-11 PUAN ARASI 8 12-14 PUAN ARASI 9
15-17 PUAN RASI 10 18-20 PUAN ARASI 11
21-23 PUAN ARASI 12 24-27 PUAN ARASI 13

28-+ PUAN ARASI 14

ZEKA BOLUMU = ZEKA YASI/ TAKVIM YASI X100
PORTEUS + KENT E.G.Y. /2 DAHA UYGUNDUR
TUM TESTLERDE ZEKA YASI=ZEKA BOLUMU X TAKVIM YASI/ 100’ DUR
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PORTEUS LABIRENTLERI TESTI

Kayit Formu

Ads ve Soyada

Okulu & Suuf
Degerlendirme Tarihi
Dogum Tarihi
Kronolojik Yas:
Degerlendiren Kisi
Istekte Bulunan

Puanlama Tablosu

ITEMLER DENEME SAYISI PUAN
1. 2. 3. 4.
Deneme | Deneme | Deneme | Deneme
3. Item (Yas ITI) 1 1 1
4. Ttem (Yas IV) 1 1 1
5. Item 1 0.5
6. Item 1 0.5
7. Item 1 0.5
8. Item 1 0.5
9. Item 1 0.5
10. Item 1 0.5
11. Item 1 0.5
12. Item 2 1.5 1 0.5
14. Item 2 1.5 1 0.5
Yénergede 4+ | Kahil 2 2 1.5 1
belirtilen 3 sarti da
tagimiyorsa + 2 Sabit
uygulanmaz. Toplam
Zeka
Baliimii
Gozlemler:
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= Temel yasin 4 yas
olarak alinmasi
halinde +2
eklenmez.



Ek 7. intihal Raporu
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Ek 8. Kisa Ozgecmis
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