
T. C. 
ANADOLU ONIVERSITESI 

TIP FAKULTESI 
ÇOCUK SAÖLIGI VE HASTALIKLARI 

- ANABILIM DALI 

PROTEiN • ENERJi MALNUTRiSYONLU ÇOCUKLARDA 
TiROiD FONKSiYONLARI 

UZMAN U K TEZi 

Dr. DILEK AR/ 

ESKiŞEHiR, 1989 



İÇİNDEKİLER 

KISALTHALAR 1 • • • w • w • • • • • • • • • u • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 

ı- GİRİŞ 
••••*••••••a••.,•••'*~•••••••••••••••••••••••• ı 

2- GENEL BİLGİLER 
• • ~ • • a • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 3 

3- GBREÇ VE YöNTEMLER •••••••••••••••••••••••••••••• 19 

4- BULGULAR • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • a • • • • • • • • • • • • • 26 

5- TARTIŞ11A 
• ~ • • a • • • • • • • • • • ' • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 42 

6- SONUÇLAR • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 50 

7- ÖZET • • • ~ • • • • a • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 1 • • • • • 1 • • • • 52 

s- KA Yl,TAKLAR 
1 • 1 • 1 • 1 • * • • • • 1 • 1 • a • • • 1 • • 1 • * • 1 1 • 1 1 1 • 1 1 1 1 54 

9- EK TABLI)LAR ••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 64-65 



P.SH 

T 3 

KISALn1ALAR 

- Protein enerji malnutrisyonu 

- Triiyodotironin 

- Tiroksin 

- Total tirol(si n 

~T - Serbest tiroksin 
4 

r 'T' -3 
UIT 

DIT 

TSH 

TTIH 

TBG 

TBPA 

R3P 

SA 

PBI 

BEI 

BBR 

GH 

hGH 

E' SH 

PRL 

- Serbest tiroksin indeksi 

- Reverse triiyodotironin 

- Monoiyodotironin 

- Diiyodot i ro nin 

- Tiroid stimulan hormon 

- Tirotropin salgılatıcı hormon 

- Tiroid hormon batlayan globulin 

- Tiroksin ba~layan prealbumin 

Retinol ba1layan protein 

- Serum albumin 

- Protaine ba~lı iyod 

- Butanol extracted iyod 

- Bazal metabolik hız 

- Human growth hormon 

- Serbest yağ asidleri 

- L<). te i niz an h o rm o n 

- li'ollikül s timUla n hormon 

- Prolaktin 

i 



G İ R İ Ş 

Beslenme, dünyanın gelişmiş ve gelişmekte olan bir 
çok ülkesinde toplumsal önemini korumaktadır(l). BüyUyen 
ve gelişen bir organizrnanın besin gereksinimleri erişkine 
göre daha fazladır. Bu nedenle iyi olmayan çevre koşulları­
nın ve besin yetersizliklerinin en ağır etkileri çocuklar­
da görUlUr. Malnutrisyonun oluşmasında insan ile biyolojik 
ve çevresel faktörlerin etkileşimleri birlikte rol oyna­
maktadır. Toplumsal veya kişisel diizeyde beslenme durumu­
nun düzeltilmesi ve beslenme ile ilgili hastalıkların teda­
visi için bu faktörler birlikte değerlendirilmelidir. 

Dünya Sa,ğlık Örgütü' ne göre çoğunlu~u gelişmekte olan 
ülkelerde olmak Uzere 300-500 milyon kişi yeterli besini ala­
mamakta, bir buçuk milyar insan ise dengeli beslenememekte ... 
dir(2). Toplumsal sorunumuz olan malnutrisyonla ilgili ola­
rak ülkemiz çeşitli araştırmalar yapılmıştır ve hala yapıl­
maktadır(l-10). Araştırmaların sonuçları çocuklarımızın% 
20-30'unda malnutrisyon olduğunu göstermektedir(2). Malnut­
risyo nun bu kadar yüksek oranda görUlmesi ni n nedeni, bilgi­
sizlik, sosyo-ekonomik giiçliikler ve bazı geleneksel alışkan­
lıklara ba~lanmaktadır. 

PEM'da çeşitli sistemlerde yapısal ve fonksiyonel 
değişiklikler gözlenmektedir. Hormcnal değişikliklerin bü­
yüme ve gelişmede önemli rol aynadığı da bilinmektedir. 
PEH'da görUlen endokrin değiŞiklikler hastalığın klinik ve 
biyokimyasal tablosunu etkileyebilmektedir. PEM' nun tiroid 
fonksiyonlarını bozucu etkileri ilk kez hayvan deneylerin­
de gösterilmiş, son yıllarda ise insanlarda yapılan araş­
tırmalar ağırlık kazanmıştır(ll-16). Bndokrinolojik araş­
tırmaların önemli bir aşama yapması, yeni tekniklerin ge­
liş~irilmesi, hormonlarla metabolik olaylar arasındaki 
ilişkinin daha iyi değerlendirilmesini sağlamış ve protein-
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enerji eksikliği ni n organizmada yarattığı düzensiz likleri 
aktüel bir konu haline getirmiştir(l7). 

Kısa süreli PEM'da tiroid hormon transport sistemin­

de bozukluk oluşmakta fakat ötiroidi durumu konunabilmekte, 
uzun sUreli malnutrisyonda ise adaptasyon mekanizmalarında 
körelma ile birlikte, hipotiroidiye yol açan değişiklikler 
oluşabilmektedir(ls). PEM'lu çocuklar hipotiroidiye eriş­
kinlerden daha duyarlı olduğu için, tiroid fonksiyonlarının 
değerlendirilmesi ve prognoz açısından takip edilmesi gerek­
mektedir. 

Bu çalışmada PEM'lu çocuklarda hastalığın klinik se­
yir ve prognozu yönünden yararlı olabileceği dUşüneesi ile 
tiroid fonksiyonlarının gösterilmesi ve tedaviden sonra 
oluşabilecek düzelmanin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 
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GENEL BİLGİLER 

MALNQJTRİSYONUN TANIMI 

Yetersiz ve dengesiz beslenme ile oluşan hastalıklar 
ilk kez 16.yüzyılda hekimlerin dikkatini çekmiştir. 11 Kwashi­
o::.~kor 11 terimi ilk kez 1933 yılında Cicely Williams· tara­
fınclan-·I{Ullanılmış ve terminolojiye girmiştir. 1940-1950 
yıllarında 11 Marasmus", kronik bir protein ve enerji açlı.~ı 
sendromu olarak tanımlanmış, proteinin kantitatif ve kali­
tatif eksikliği sonucu oluşan Kwashiorkor 1 dan ayırt edil­
miştir. 1959 yılında Jeliffe tüm klinik tipleri içeren 
"protein kalari malnutrisyonuu terimini ilk defa kullan­
mıştır. 1970 yılında kalari terimi, enerji olarak değiş­
tirilmiş ve hastalığa 11 protein enerji malnutrisyonu'', (PEM) 
adı verilmesi önerilmiştir(l9). 

DUnya Sağlık örgütü 1 nün tanımı na göre PEM, "Her bi­
rinin besideki eksiklik dereceleri değişebilmekle birlikte, 
gerek proteinden gerekse kalariden fakir bir beslenme so­
nucu oluşan, sık olarak enfeksiyonlarında eşlik ettiği bir 
patolojik semptomlar grubudur" (19). 

MALNUTRİSYONUN SINIFLANDIRILMASI 

Malnutrisyonun tanısı ve sınıflandırılması biokimya­
sal, antropometrik, klinik verilere dayanarak yapılır. PEM' 
nun ağır şekilleri, marasmus, kwashiorkor ve marasmik kwashi­
orkor'dur. Bunların yanı sıra, sayısı çok daha fazla olan ve 
fizik-mertt:al gelişmede d·u.raklamanın başlıca özelliğini oluş­
turduğu hafif ve orta PEM vakaları vardır. Ağır PEM vakaları­
nı tanımak oldukça kolaydır. Asıl giiç olan ve toplum sağlığı 
açısından önem taşıyan şekilleri hafif ve orta PEM vakaları-
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dır. 

Değişik çalışmacılar tarafından yapılan farklı sınıf­

landırmalar vardır. 1942 ve 1956 yıllarında Gomez ve arkadaş­
ları tarafından düzenlenen, yaşa göre ağırlık kaybını esas 
alan malnutrisyon sınıflandırılması uzun yıllar kullanılmış, 
fakat malnutrisyonun tipini ve sUresini göstermediği gibi, 
malnutrisyonun tiplendirilmesinde önem taşıyan ödemi kriter 
olarak almadığı için günümUzde geçerliliğini yitirmiştir. 
1967 yılında Mclaren, Pellett ve Read tarafından malnutris­
yonun ağır formlarının sınıflandırılması için kullanılan, 
ödem, dermatoz, saç değişiklikleri, hepatomegeli ve serum 
albumin düzeylerine göre skorlama sistemini esas alan bir 
başka sınıflandırm~ geliştirilmiştir. 1971 yılında Diinya 
Sağlık örgiitü'nün son olarak kabul ettiği 11Wellcome-Trust 11 

sınıflandırılmasıdır. 

Tablo 1 PEM'nun Wellcome-Trust sınıflandırılması. 

DUşük ağırlıklı 
çocuk 

Marasmus 

Kwashiorkor 

Yaşa göre standard 
- ağırlıısın korunan Ödem 

yüzdesi ::ı: 

80-60 

< 60 

a0-60 

o 
o 

+ 

Marasmik kwashiorkor < 60 + 

Boya göre 
ağırlık kaybı 

:::ı:; 

Minimal 

++ 

++ 

++ 

::ı: Harvard değerlerine göre 50.persentil standard olarak 

alınmıştır. Hastanın ağırlığı 
x:ı: Boya göre ağırlık: x ıoo 

Aynı boydaki nor-
mal kişinin ağırlığı 

Kwashiorkor'da ödem, apati, saç, cilt ve muköz nemb­
ran değişiklikleri ve biokimyasal değişiklikler daha belir-
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ginken, marasmus 'ta cilt altı yağ dokusunda azalma ile bir­
likte, hastalığın başlangıcında anne sütUnün yetersiz alın­
rr:.ası veya alınamaması ve ishaller dikkati çekmektedir. 

Kwashiorkor'de daha belirgin olmak üzere ağır PEM 

vakalarında birçok metabolik ve fizyopatolojik değişiklik­

ler saptanmıştır. Bu değişiklikler şunlardır: 

ı. Protein metabolizmasında oluşan de~işiklikler 
2. Lipid metabolizmasında oluşan değişiklikler 

3. Karbonhidrat metabolizmasında oluşan değişiklik­

ler 
4. Elektrolit ve su metabolizmasında oluşan değişik-

likler 
5. İlaç metabolizmasında oluşan değişiklikler 
6. Bndokrinolojik degişiklikler 

7. Kardiyevasküler sistem değişiklikleri 

s. Renal fonksiyon değişiklikleri 
9. İmmünolojik değişiklikler 

10. Hematolojik değişiklikler 

Çalışınarnızla ilgili olduğu için PEM 1 daki tum endok­
rinnlojik de~işikliklerden, özellikle de tiroid fonksiyonla­
rıyla ilgili bozukluklardan söz etmek yararlı olacaktır. 

PEM 1 DA ENDOKRİN DE~İŞİKLİKLER 

Endokrinolojik araştırma tekniklerindeki ilerlemeler 

labratuarlarda deneysel açlığa karşı oluşan metabolik ve 
hormonal cevabın araştırılınasını stimUle etmiş, bunu malnut­
risyonlu deney hayvanları ve insanlarda yapılan denemeler 
izlemiştir. Beslenme alanında hormonların anabalik ve kata­
bolik etkileri ilgi çekicidirC17). Akut veya kronik PEN, 

birçok hayvan deneylerinde ve postmortam çalışmalarda gös­

terildigi gibi, endokrin bezlerde atrofi oluşturabilmekte-
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dir. Çeşitli hormonal değişikliklerin, PEM'nun Şiddetiyle 
ve patogeneziyle ilişkisi olduğu sanılmakta, endokrinolojik 
fonksiyon bozukluğunun vücudun dengesini bozarak malnutris­
yonun son devresindeki klinik bulgulara yol açabileceği dU­

şünUlmekt edir ( 12). 

A. PEH' DA ADRENOKORTİKAL .E'ONF.SİYON 

FEN'lu çocuklarda yapılan postmortam incelemelerde, 

adrenal bezin atrofik görülmesine ragmen, plazma kortizol 

düzeyinin kwashiorkorda yUksek olduğu, marasmusta ise daha 
yülr..sek olduğu gösterilmiştirC19). Bu konuda yapılan ilk 
araştırmalarda erişkinlerdeki kronik sistemik hastalıklara 
selconder malnutrisyonun bazı bulgularının klasik adrenal 

yetmezliği taklit ettiği bildirilmiştir. 1951 yılında ilk 

kez Gillınantc8 GillmarFmalnutrisyonun başlangıcında bir ad­

renal hiperfonksiyon fazı, bunu takiben de adrenal yorgun­
luk ve atrofi dönemi olabileceği ni diişünıniiş, ve akut mal­

nutrisyondan ölen çocuklarda adrenal hiperaktiviteyi his­
tolojik olarak göstermiştir. 1967 yılında ise G.A.O. Al-

20 1eyne ve V.H. Young PEM'lu çocuklarda yaptıkları çalış-
malarda adrenal korteks fonksiyonunun yetersiz olduğunu 
bildirmişlerdir. Yapılan hayvan deneylerinde de protein 
enerji malnutrisyonunda hipofizer-adrenal aksın stimüle 

olduğu, adrenal bezin ağırlığında artma ile birlikte, se­
rum kortikQsteroidlerinin arttığı gösterilmiştirC21). 

Marasmuslu çocuklarda idrardaki 17-ketosteroid ve 

17-hidroksi kortikosteroid diizeylerin:in yüksek, kwashiorkor­
lu çocuklarda ise dUçük olduğu bildirilmiştir. Aneale nor­
malde idrarla steroid itrahı, adrenal fonksiyon hakkında 
kesin bilgi verınemekte, malnutrisyonlu çocuklarda renal 
for~siyonlarda da bozukluk olması, idrarla atılan steroid­
lerin azalmasına neden olabilmektedirC2o). 
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20 Alleyne ve Young, malnutrisyonlu çocuklarda plazma 
kortizol seviyesini hastalığın ağır fazında yüksek, tedavi­
den sonra ise normal bulmuşlardır. Plazma kortizol düzeyi­
nin yüksekliği, kortizol hipersekresyonundan çok, kortizol 

katabolizmasındaki bozukluğa bağlanmaktadır. Ayrıca hipoal­
buminemiye bağlı olarak kortizol bağlanmasındaki azalmaClg), 
ve protein-enerji malnutrisyonunda sıklıkla görülen hipo­
glisemi de kortizol yükselmesine neden olabilir(2o). İyrı­
ca her tür stress'in plazma kortikostreoidlerinin diurnal 
ritnıini bozduğu bilinmektedir. Plazma kortizolunun diurnal 
ritminde saptanan bozukluk, ACTH yapımındaki değişiklikle­
re bağlı olabilir. PEM'da synacthen (~-1-24-kortikotropin) 
verilmesinden sonra kortizol seviyesinde yükselme, dexamet­

hasone'dan sonra ise supresyon olmaktadır. Synacthen'e olan 
cevap adrenal rezervin yeterli olduğunu göstermektedir(2o). 

22 1977 yılında J.Palmblad ve ark. tarafından yapılan 

bir çalışmada aç bırakılan sağlıklı erişkinlerde triiodothy­
ronine (T3) düzeyinde oluşan azalmanın kortizol düzeyinin 

yükselmesine neden olabilece~i dtişünülmüştür •. ~unun nedeni, 
hipotiroidizimde steroid metabolizmasındaki azalmaya bağlı 
olarak kortizol dUzeyinde artma olması(23), veya malnutris­
yona neden olan enfeksiyon gibi bazı stress faktörlerinin 

kortizol dUzeyini yükseltebilmesidir(24). 

PEM'da hiperadrenalizm ile ilgili olabilecek metabo­
lik özellikler, karaci,ğer glikojen içeriğinin yilksek olma­
sı, karaciğerde yağlarıma ve glikoz toleransındaki bozulma­
dır ( 20). Kwashiorkor 1 daki 11 ay de de yüzü" görünümü ve ödem, 
hipoalbuminemiye bağlanınakla beraber, hiperadrenalizm ne­
deniyle oluşabileceği de düşünülmektedir(25). 

PE!•Pda aldosteron sakrasyon hızı ve plazma düzeyle­

rinin de bazan yilksek olabileceği belirtilmektedir(25). 
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B. PEM 'DA BUYüHE HORJ.viONU ( GH ) 

Malnutrisyonun çocuklardaki en belirgin özelliği, 
büyiimenin e;eri kalmas ıdır. Yeterli beslenme sağlandıktan 
uz·un bir sUre sonra da bUyUme bozukluğu devam edebilir, 
bunun nedeni ise malnutrisyona sekonder hipefizer yetmez­
li~e baeıanabilmektedir(26). Protein ve kaleriden yoksun 
bulınan malnutrisyonlu bir çocukta GH 'un bUyümeyi ne de­
recede etkileyebileceği tartışınalıdır. GH'un eksojen kalo­
ri kaynaklarının az bulunduğu bir dönemde vi.icut depoların­

dan yağları mobilize ederek enerji sağladığı kabul edilmek­
tedir. Bu hormunun lipid metabolizmasının kontrolünde pri­
mer roloynadı~~ı düşUnUlecek olursa, PEM' daki GH düzeyi de­
~işikliklerini anlamak daha kolaylaşırCıı). 

GH, protein metobolizmasını arttırır, kollagen dönüşü­
münil stimüle eder, subkutan yağ dokularını mobilize ederek 

dolaşan serbest yağ asitlerine dönüştürür ve enerji sa~lar. 
PEi-1 1 de büyUme hormonu konusunda bildirilen sonuçlar çeliş­
kilidir. Kwashierkor ve marasmus'lu çocuklara diet tedavi­
sinin ikinci haftasında 0.2 mg/kg insan biiyüme hormenu (HGH) 
verildiğinde, horrnonun örıeınli bir metabolik etki oluşturmadı-
~ .. ı . b uJ ı d l. b" .. b 1 ı.... ll d ll gı gaz enınış, u çoc c ar an uyume ozuc w,:;unun, an -organ 
cevapsızlığına bağlı oluşabileceei düşünülmüşturC26). 

1963 yılında Mönckeberg ve ark. 27 marasmuslu çocukla­
ra GH vererek tartı artması ile birlikte nitrojen, fosfor, 
potasyum retansiyonu oluşturmuşlar, bu sonucu büyüme hormo­
nu salgılanmasında bir noksanlı~ın yerine konması olarak yo­
rumlamışlardır. Daha sonraları, kwashiorkor ve marasmusta 
RIA yöntemi ile yapılan ara!~tırmalarda, bu çocuklarda büyü­
ne hormonunun açlık kan seviyeleri normal çocuklara oranla 
çok yüksek bulunmuştur(2s). Pimstone ve ark. 28 , 1966-1968 
yıllarında yaptıkları çalışmalarda, malnutrisyonda GH dü­
zeyinde yükselme olduğunu, iyileşme döneminde ise plazma 
albümin diizeyinde yUkselme ile birlikte, GH diizeyinin düş-
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tüğUnU ileri sürmUşler ancak albümin infüzyonlarından son­
ra GH dUzeyindeki gelişmeyi gösterememişlerdir. 

22 1977 yılında J.Palmblad ve ark. aç bırakılan sağ-
lıklı erişkin erkeklerde, GH düzeyinde gösterdikleri yük­
selmenin nedenini hormon sakresyonundaki artma ile birlik­
te metabolizma ve klirensindeki azalma ile izah etmişler­
dir. Açlıkta T3 düzeyindeki düşme, ve reverse T

3 
<rT

3
)• 

deki yUksalmanin de GH dUzeyini arttırabileceği düşünülmüş­

tür. 

Son çalışmalar, oral protein veya intravenöz arnine -
asit verilmesi ile de insulin ve GH sakresyonundaki artmayı 
ve bu iki hormonun sinerjistik anabolik etkilerini göster­
miştir. Milner ve ark. 29 ise GH ile aminoasitler arasındaki 
ilişkiyi göstermek için 1971 yılında malnutrisyonlu çocuk­
lara oral aminoasit vererek GH dUzeyinde azalma olduğu bil­

dirmişler, ancak bu değişikli~in malnutrisyona karakteris­
tik olup olmadığı konusunda açıklık getirememişlerdir. 

Gelecek yıllarda yapılacak olan çalışmalar, marasmus 
ve kwashiorkorda GH sakresyonundaki bozuklukların farklı ol­
duğunu gösterebilir. ~.,akat süt çocukluğunda ve erişkinler­

deki beslenme yetersizli?inde oluşan cevap plazma GH düze­
yindeki yUkselme şeklindedir. intrauterin malnutrisyonlu 
ye düşii.lc doğum ağırlıklı bebeklerde bile GH diizeyleri nor­

male göre daha yUksektir(l7). GH ile protein di.izeylerinin 

ters orantılı olduğu diişUnülmekteyse de bu konu henüz tam 
açıklık kazanmış degildir ve ileride yapılacak olan çalış­
malara açıktır. 

C.PEM 'DA İNSULİN 

PEH'da plazmada yüksek kortizol seviyesi ile dUşlik 

insulin seviyesi, glikoneogenezis'in dUzenlenmesinde si-



10 

nerjistik rol oynayan hormonal faktörlerdir. Bir çok araş­
tırmacı, kwashiorkor'da insulin sakresyonunun ve glikoz 
töleransının bozulduğuna, oral veya intravenöz glikoz yük­
lenmesine insulin cevabının zayıf olduğuna dikkati çekmiş­

lerdirC3o). Marasmuslu hastalarda insulin selcresyonu ile 
ilgili çalışmalar ise birbirinden farklı sonuçlar vermiş­
tirClı). 

Kwashiorkor'da glukozun normal hızda metabolize edi­

lemediği ve açlık kan glukozunun düşük olduğu bilinmekte, 
hipoglisemi bazı hastalarda ölüme neden olabilmektedir. 

Kwashiorkor'lu hastaların eritrositleri glükozu direkt 
oksidatif yolla normal olarak metabolize edebilir. Karaci­
ğerde yag depolanmasının yanısıra glikojen birikimi olur 
ve glikojen sentezi bozulur. Bazı hastalarda insuline kar-
şı aşırı duyarlılık, hipoglisemi nedeni olabilir, ayrıca PEM' 

de plazma da insuline benzer aktivi tede artma oldu~unu göste­

rilmiştir. Açlıkta plazma insulin diizeyinin diişiik olması ve 

insuline karşı hipersensitivite olması, insulin antagonist­
lerinin düzeyindeki azalmaya karşı metabolik bir cevap ola­
bilir. Glukoz verilmesinden sonra, pankreas hiicreleri ilk 
başta normal insulin sakresyonu ile cevap vermekte, fakat 
aminasit eksiklil?;i ile birlikte protein sentez hızında azaı­
ma olduğu ve fonksiyonel rezerv az olduğu için çabuk yoruı­

maktadırC3o). 1967 yılında D .. R,Haddenve ark.3l marasmus ve 

kwashiorkor'lu çocuklarda glukoz, serbest yağ asitleri (PFA), 

insulin arasındaki ilişkiye dikkati çekmişlerdir. 1971 yı­

lında R.D.G.Hilner32 PEM'lu çocuklarda plazma glukoz, .l!'J?A, 
o<:..-aminonitrogen (o< -aaN), insulin ve GH arasındaki iliş­
kiyi tedaviden önce ve sonraki dönemlerde incelemiştir. 
Hastalığın başlangıç döneminde GH ve ~·.l!.,A düzeyleri yiiksek-
ke n, insulin ve cX..aaN dUşiik bulunmu9, tedaviden sonraki 

dönemde ise o< aaN ve insulin düzeyleri normale gelirken, 

GH'da dUşme olduğu bildirilmiştir. Glikoz toleransı ve gli­
koza olan insulin cevabı da hastalığın başlangıcında bozuk 
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iken iyileştikten sonra normale dönmüştür. Bu sonuçlara göre, 
süt çocukluğunda görülen PEM'da insulin sekresyonu bozuktur. 

D.PEI>1 1DA GONADOTROPİN 1 LER 

Malnutrisyonlu deney hayvanlarında gonadlarda atrofi, 

seksUel olguulaşınada gecikme ve infertilite bildirilmiş ol­
masına rağmen(33,34), PEM'nun gorıadotropinlere olan etkisi 

ye te.r li düzeyde araşt ırılmamışt ır. 

Luteinizan hormon (nr) ve follikUl stimülan hormon 
(.FsH), ön hipofizdeki bazofil hUcreleri tarafından sekrete 

edilir ve genadların bilyUmesi ile birlikte sskretuar akti­
vitesini kontrol eder. Prolaktin (PRL), kromofob ve ~ozino­
fil hUcrelerinden sekrete edilir, laktasyonu başlat ır. PRL, 
diğer fonksiyonlarının yanısıra sıvı ve elektrolit denge­

sinin sa?i:lanmasında da rol oynarC35). Şiddetli malnutris­
yon, ishal, ödem, sıvı ve elektrolit metabolizmasında bo­
zukluk, pubertede gecikme, üreme organlarının olgunlaşma­

sında gecikme gibi semptomlara neden olduğu için, bu çocuk­
larda LH, FSH, PRL ve testosteron ile ilgili birçok çalış­

ma yapılmıştır. 

1982 y:; lı nda Indira Chakrav;ırtrr36 ve ark. ileri 
derecede derecede malnutrisyonlu 11-14 yaşlarındaki prepu­
bertal çocuklarda yapmış olduğu çalışmada, kwashiorkor'lu 

çocuklarda PRL düzeyinin, normal veya marasmuslu çocuklara 

göre önemli düzeyde yUksek olduğu bulunmuştur. Prolaktinin 
aldosteron ve antidiüretik hormon (ADH)'un etkinliğini art­

tırıcı etkisi vardır, bu etkisi dolayısıyla fazla miktarda 
elektrocLt ve su retansiyonuna neden olarak kwashiorkor'da 
ödem oluşmasına katkıda bulunabilir. Ödemle birlikte seyre­
den ;r:enal ve hepatik yetmezliklerde de PRL dUzeylerinde 
artma olması bu düşUnceyi desteklemektedir. Erkeklerde im­

potansa, kadınlarda amenoreye neden olduğu bilinen hiperp-
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rolaktinemi, prolaktinin antigonadal aktivitesi<''de oldu­

~unu göstermektedir. 

1987 yılında Ebere u. Nuduka ve ark.37 tarafından 
yapılan, yaşları 12-35 ay arasında değişen 17 malnutris­
yonlu erkek çocukta .FSH, lll ve testastarone dUzeylerini 
inceleyen bir başka araştırmada ise, kwashiorkor'da FSH 
ve te st o st er o ne d Uzeyleri nde düşük lük, ili düzeyi nde ise 

yiikse1me ile giden~ primer hipogonadizm oldutu bildiril­
mektedir. Pimstone;ıS ise malnutrisyonlu çocuklarda li'SH 

ve LH bazal düzeylerinde değişiklik olmadığını, fakat bu 
hormonların gnodotropin-releasing hormon'a cevap verdi­
~ini gözleyerek malnutrisyonda gonodatropin depolarının 
azaldıeını dUşünmiiştUr. 

Biitün bu çalışmalar göstermektedirki, di~er endok­

rin deği~~ikliklerin yanısıra, PE:tvl' da hipofizer-gonadal 
aks da bozulmaktadır. Bu değişiklikler kwashiorkor'da ma­

rasmusa göre daha fazladırC37). 

E. PE:tvl'DA TİROİD .FONKSİYONLARI 

PEI'1'da tiroid fonksiyonları ile ilgili çalışmalar­
dan söz etmeden önce tiroid hormonları ve metabolik etki­
leri üzerinde durmak yararlı olacaktır. 

Tiroid uyarıcı hormon (TsH), tirotropin sa1gılatıcı 
hormon (TRH) tarafından uyarılmaktadır. Tiroid hormonları­
nın yapımı için iyodUr ve aminoasidler gereklidir. Tiroid 
bazi kandan iyedürleri yakalanakta, iyedUrler o1~idasyon 
ile serbest iyoda dönUşmekte, tiroglobulin içerisinde, ti­
roid hormon ö nciiller i olan mo noiyodotirozin Ct·UT) ve di -
iyodotirozin (DIT) oluşmaktadır. İki molekül DIT birleşe­
rek tiroksin CT

4
), bir molekül DIT ve MIT birleşmesinden 

ise triiyodotironin CT
3

) veya reverse T
3 

CrT
3

) meydana 
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c;eLıe 1:tedire Tiroid bezinde en faz~a bı..;lunan iyodotironin T
4 

1 

dür. Dola:;,nmc1aki T7: 1 iin ise sadece ~ 6 20'si tiroic1 tarafıncan 
./ :J 

sentezlenirken, ~o 80 'i karaci~er, böbrek ve di~:er periferal 

dok.~larda T,
1
_1 iin 11 tiroksin 5 deiyodinaz 11 ile T

3
'e deiyodi­

nasyonundan oluşvr. T7:'Un r:ıetabolik potansiyeli T11 'e göre 
:J r 

3-~- l~at daha fazladır. T4 fizyolojik etkisini T
3

•e çevri-

lerak yerine getirir. 

İyodotironinler (T
4

, T
3

, rT
3

) serumda proteinlere 

bo:;ıanmış olarak bulun·~trlar. Bu proteinler şunlardır: 

ı) l'iro:.:.sin bat;layan globulin (TBG) 2) Tiroksin ba';layan 

preo..lburıin (TBPA) 3) Albumin. Bunlar içerisinde TBG, tiroid 

hor~onlarına en fazla afinitesi alandır. İyodotironinlerin 

serbest olan kısımları ise çok az miktarlarda ol~p, biyo­

lojik olarak aktiftirler. 

Serı_ır:!da prot e i ne ba~;ıı t iroid hor:1onl:Jr ı nı n ko nsa nt­

rn.s:'o nlar un etld le ye n bazı fa~rt ur ler şu nlardır: 

ı) TBG konsantrasyonunda artma a) Konjenital b) östrojenin 

arttı2ı durumlar c) Hastalıklar (Akut enfeksiyonlar, hepa­

tit, hipotiroidizm) 

2) TDG konsantrasyonunda azalma 

a ) Eo n j e nit a l 

b) ilaçlar (Androjenik steroidler, glul-:okortikoidler) 

c) Si st er.ıik ha st alıklar (p~H, Nefrotil: S e n dr om, s iraz, 

hipertiroidizm) 

3) TBG normal dUzeydıs iken tiroid hormon bağlanmasını etki­

le~'EHl ilaçlar 

a) Ph e n;ytoi n 

b) Salisilatlar 

c) Phenylbutazone 

c) Heparin 

TiroicJ hormonları; 0 2 tınretimini arttırır, protein 

sentezini stir.:ıi;le eder, biiyiime ve faridılaşmayı etkiler, 

kar';onhic'rat, lipid ve vitanin nıetabolizmasını etidler, 
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hematopoezi arttırır. 

Nontiroidal hastalıkların tiroid aktivitesini etki­
lediğinin anlaşılmasından sonra, malnutrisyon dahil olmak 

Uzere birçok akut ve kronik hastalıkta tiroid hormon düzey­
leri ile ilgili çok sayıda araştırma yapılmıştır(39-46). 

PEM, insanlarda ve hayvanlarda tiroid bezinin yapı­
sında ve fonksiyonunda birçok değişikliklere neden olmakta­

dır. Bunların arasında iyodun gastrointestinal eıniliminin 

bozulması (47, 48), TSH bazal düzeylerinin normal veya yUksek 
olması, TSH'nın TRH'a cevabında degişiklik olması (49,52), 
tiroidin radyoaktif iyod uptake'inin ve tiroidin iyod kli­
rensinin dUşlik olması (47),(TBG)tiroid hormon bağlayan glo­
biılıin ve(TBPA)tiroksin bağlayan prealbtimin dUzeylerinde azal­

ma, buna ba,slı olarak total T
4 

ve T3 diizeylerinde dUşliklük 

(53,54), T4 •un deiyodinasyonundaki bozukluğa bazlı olarak 

T3 dUzeyinin diişUk olması, buna karşılık inaktif metaboli-

ti olan rT
3

'de artma (55,57), enerji ve oksijen tüketimin-
de azalma \58-61) bulunmaktadır. 

Tiroid bazi, bUyüme ve metabolizmada rol oynayan bir 
endolcrin bez olduğu için tropikal iilkelerdeki malnutrisyon­

lu çocuklarda çevresel faktörlerin tiroid morfolojisine olan 
etkisi ilgi çekmiştir. 1961 yılında Stirling, 62 kwashiorkor 
ve marasmuslu 125 J'amaica'lı zenci çocukta postmortam tiroid 
bezini incelemiş, malnutrisyonun a~ırlı2ı ile orantılı ola­
rak tiroid bez i ni n kUçiildUX:UnU ve fibroz doku ile karakteri­
ze atrofi görii.lclü{_;urıu, ancak tir o i d bez i ni n farlclılaşması nı n 
bozul~adı~ını göstermiş, dolayısıyla fatal seyreden malnut­
ris;yonda bile tiroid fonksiyonlarının değişmeden kalabilece-

2ini dii§Urınıüştur. 1975 yılında Bonnie S.W'orthington, ve ark. 12 

diişük proteinli diet verilen yavru farelerde tiroid bezini 
elektron mikroskobuunda incelemiş, tiroid bezinde supresyon 

oldu2unu gösteren faliktiler de~i~iklikler tespit etmiştir. 
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PE~l'da periferde T
4

'ün T
3

•e deiodinasyonundaki azaı­
ma ile ilJili olarak T

3 
düzeyinin düşmesi ve rT3 düzeyinin 

yitkselmesi en sık rastlanılan bulgulardandır(55-57). Tiro­
id hormonlarının periferal dokulardaki metabolik etkilerin­

de T
3

'un rolü T
4

1 ten daha fazladır. Periferdeki T
4 

metabo­
lizmasının alternan yolu T

4 
'ün inaktif metaboliti olan rT3 'e 

döniişnıesidir(l4). Serum T
3 

konsantrasyonunun açlıkta azaı­
masının di~er nedenleri arasında tiroidden T3 sakresyonun­

da azalma, T
3 

klirensinde hızlanma, T
3

'ün karaciğerde dei­

yodinasyonunun inhibe olması sayılabilir (52, 14). Ancak bu 

faktörlerin T3 düşüklU~ünde çok fazla rolUnUn olmadı~ı gös­
terilmiştir. 1975 yılında Stephen w. Spaulding ve ark.5 6 

tam açlıkta T
3
'ta azalma rT3 'te artma olduğunu, karbonhid­

ratsız diişUk kalerili diet alanlarda ise T
3 

diizeyi dUşer­
ken, rT3•te değişiklik olmadığını bildirmişlerdir. Serum 

T3 konsantrasyonu kronik hastalıklarda, hepatik sirozda, 

kaleri kısıtlaması yapılan obez kişilerde, PE1'1'lu erişkin­

lerde ve anorexia nevrosa'da da düşüktür(57,63). 1975 yı­
lında A.G Vagenakie 55 9 obez erişkinde 4 haftalık total ka­
leri kısıtlaması yapıldıktan sonra oluşan, T

3 
ve rT

3
'deki 

benzer de2işikliklerin tiroid sakrasyonundan çok T
4

•un pe­
riferdeki metabolik de 1Ckişikliklerinden kaynaklar"dığını dii­

şiinmüştür. 1981 yılında J.W.Blum15 sıgırlarda açlıkta rT
3 

düzeyinde artma olmadı~ını göstermiştir. Bu tiroid hormon 
analonunun ture özgü değişiklik gösterebileceei şeklinde 
yorumlanmı~;t ır. 

T4, tamamen tiroid bezinden kaynaklanan bir hormon­

dur. PE1'1'lu çocuklarda yapılan çalışmalarda TT
4 

düzeyi ta­
şıyıcı protein dUzeylerinin düşük olmasına bağlı olarak dü­
şük buhmmuşt ur • .l?T 4 dec;erleri ise PEH' de normale göre de-
2i;:_:iklik göstermekte, kısa sUreli PEH'da normal hatta yük­
sek bulunurken, uzun sUreli PEH'da tiroid yetmezli1ğine ve 

karaciğer T,+ depolarındaki tU1cetiıne ba,?slı olarak hipotiroi­
dizm'de rastlanılan diizeylere inmektedir(ıı). 1974 yılında 
J.Chopra ve ark. 64 PEH'lu erişkinlerde TT

4 
ve .E'T

4 
diizeyle-
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rini normal ve yUksek bulmuşlardır. 1982 yılında, C.Onuora 65 

beslenme ;yetersizJ.iğinin başlangıcında PEM' da T4 düzeyinde 

tesbit ettiği yUkselmenin T
4

1 ün T
3

1 e dönüşümündeki inhibis­

yona bağlı olarak plazmada T
4 

birikimi sonucunda olduğı..;nu 

düşünmUştUr. Nontiroidal hastalıklarda T
4 

protein baglan­

masını inhibe eden faktörler, hUcresel T
4 

birikimini azal­

tabilirC54,50). 

PEM 1 da protein alımının yetersiz olmasına ve bunu ta­

kiben karaci~erde biyosentezde yetersizlik oluşmasına baglı 

olarak tiroid baf;layan taşıyıcı protein diizeyleri düşer~ll). 
Albumin, nutrisyonel durumun biokimyasal belirleyicisi ola­

rak en sık kullanılan proteindir. Ancak albuminin yarı ömrü 

uzun olduğu için akut malnutrisyonun dej{;erlendirilmesinde 

yarı ömür leri daha kısa olan TBPA ve retinol ba.::tlayan pro­

tein (RBP) kullanılır(66). Dalaşımda T
4

•un bUyU};: bir kısmı 
TBG'e bağlıdırC67). Y.Ingenbleek ve ark. 53 1974 yılında, 
PEH 'daki TBG di!şüklüğünün biyosent ez bozukluğu na ve e ndak-

ri n dengesizliğe bağlı olduğunu, TBG'de değişikliklerin 

TT
4

, ve özellikle .E'T
4 

di.izeylerini etkilediğini bildirmiş­

tir. 1986 yılında ise W.John Kalk ve ark. 54 iyileşmekte . 

olan kwashiorkorlu çocuklarda taşıyıcı proteinlerle tiroid 

hormonları arasındalü ilişkiyi incelemiş, başlangıçta dü­

şük olan T
4

/TBG oranının ve .!!,T
4 

düzeylerinin beslenme ile 

normale geldiğini göstermiştir. 

Jorge E.Gaitan ve ark. 47 1982 yılında, PEI\1'lu eriş­
kinlerde tircidi n iyod ko nsa nt resyonunda azalma olduğu na, 

normal veya hafif yüksek TSH de~erlerine ra~men tiroidin 

iyod klirensinin önemli düzeyde azaldı~ına ve intestinal 

iyod malabsorbsiyonuna dikkati çekmişlerdir. Daha önce 1973 

yılı nda ise Y. Inge nb le ek ve C .Beckers52 tarafı ndan, PBH 1 lu 

çocuklarda intestinal iyod malabsorbsiyonu gösterilmiş, bu 

fonksiyonel oozuklukta gastrik ve duodenal mukozadaki bo­

z:.;klulrJ.arla birlikte intestinal duvardaki de!tişikliklerin 
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de rolü olduğu tesbit edilmiştir. l-1arasmus'lu çocuklarda 
rl3l uptake 1 i de düşUkt ür, bu düşüklük h ayva n de neyleri n­

de de gösterilmiştir ve malnutrisyonun derecesi ile oran­
tılıdırC50,51). Proteine bağlı iyod (pBr) ve butanol ext­

racted iyod (BEI) da aynı zamanda dUşüktiir(5o). Harasmuslu 

çocuklarda radyoaktif iyod uptake'inin, BEI ve 02 teketi­
ıninin di!şUlc olması bazal tiroid fonksiyonlarının azaldıcı­

nı cöster~ektedir • 

.!?rancisco Be as ve ark. 51 1966 yılında, marasmuslu 
çocuklarda, tiroid fonksiyonlarındeka azalmanın yanısıra 
TSH sti,.:ıulasyonunda da azalma olduğunu, bu çocuklara TSH 
verilmesinden sonra iyocl uptake'inin ve BEI'un arttı[·ını 
göstermi~:lerdir. PEl111 da, TRH'a olan TSH cevabı hızlıdır ve 

uzarnıştır, fakat TSH cevabının pik yapması gecikoektedir. 
Bazal TSH di!zeyinin PEJ.1 1 de normal veya yUksek olması, endo­

jen tiroid hormon yapımına hipotalamik veya hipefizer ce­

vapsızlı!dan çok, primer tiroid fonksiyon bozukluğuna bağ­

lıdır. Halnutrisyonda TSH ve TRH 1 nun yılarn hızı bilinmemek­
kedir. Bu hormonların yıkımındaki bozukluk TRH'ya olan TSH 

cevabının uzun süreli olmasına ve bazal TSH diizeJrinin yeter­
li endojen tiroid hormonu yapıldığında bile baskılanamaması­

na ba3lı olabilirC5o). A.I.Vinik49 tarafından yapılan bir 
başka çalışmada, aç bırakılan erişkinlerde TRH'a olan TSH 

cevabının baskılandıgı gösterilmiştir • Açlıkta metabo­
lik ihtiyaç, karbonhidrat dısında serbest ya~ asitleri, ke­

tojenler ve ketojenik aminoasitlerin kullanımına yol açar, 
bu maddelerin artımı TRH'a olan TSH cevabını baskılayabilir, 
ayrıca açlıkta artan GH'nun da supresyonda rolü vardırC4g). 

Malnutrisyon'da bazal metabolik hızın (BMR), ve 02 
ttiketimin dUşük olduEu konusunda fikir birlL!i vardır(5s-61). 
BHR ile ilgili çalışmalar bazan farklılık~ gösterr:ıekte ise 

de bu farklılıcın ölçUm için de3işik metotların kullanımına, 
vaka sayısına, yaşa ve malnutrisyonun tipine ba2lı olduğu 

dUşUniilmektedirC5g). 
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Hipot:iı:oidizmin bUyiiıne ve mental gelişime olan ters 
etkileri dUşünUlecek olursa, malnutrisyonda tiroid fonksi­
yon çalışmalarının hastalı~ın prognozu açısından ~nem ta­

şıdığı açıkça belli olmaktadır. 
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GEREÇ VE YöNTEMLER 

Bu çalışma Anadolu Üniversitesi Tıp Fakültesi Hasta­
nesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Ana Bilim Dalı Folikli­
niğine Ocak 1988 ile Mart 1989 tarihleri arasında başvuran 
ve PEM tanısı ile yatırılarak izlenen yaşları 2-21 ay ara­
sında olan, 25'i kız, 19'u erkek , 44 hastayı kapsamakta­
dır. PEM'lu hastaların ağırlıkları 1700 gr. ile 8400 gr., 
boyları 46 cm. ile 80 cm. arasında değişmekteydi. Yaş or­
talaması 8.60±0.930 ay, ağırlık ortalarnası 4678±286 gr., 
boy ortalaması 63.22± 1.40 cm. idi. Hastalar Harvard stan­
dartlarının 50.persentiline göre ağıtlık kaybı ve ödem var­
lığı dikkate alınarak Wellcome-Trust 'a göre sınıflandırıl­
dı. Bu sınıflandırmaya göre ı 7 hasta dUşlik ağırlıklı (%38. 6 ), 
20 hasta marasmuslu (7b 45.4), 4 hasta kwashiorkorlu Üo9), 3 
hasta marasmik-kwashiorkorlu (r~6.8) idi. Hastaların özellik­
leri toplu halde Ek-I'de gösterilmiştir. 

Kontrol grubumuzu yaşları 2 ay ile 24 ay arasında 
olan 12 erkek 8 kızı kapsayan 20 sağlıklı çocuk oluşturmak­
taydı. Ağ·ırlıkları 6100 gr. ile 13.500 gr., boyları 60 cm. 
ile 85 cm. arasında de~işiyordu. Yaş ortalaması 9.22±1.64 
ay, ağırlık ortalaması 8250±495 gr., boy ortalaması 70±2.08 
cm.idi. Sağlam çocukların araştırılan özellikleri Ek-II'de 
gösterilmiştir. 

Hastaların ve saelam çocukların hepsinden periferik 
yiizeysel vanlerden 3 cc. kan alındı ve serum ayrılarak -20°C 
de saklandı. Bu serumlardan T3Ru, TT

4
,TSH ölçtimleri yapıldı 

ve sonuçlara göre FT 11 I hesaplandı. Ayrıca serum total prote-
".-

in ve albumin dezerlerine bakıldı. 

Tam kontrolleri yapılabilen tedavi gören ve kalori, 
protein, sıvı, vitamin bakımından uygun diyetle beslenen 
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PEM'lu hastalardan 15'inin tedaviden 4-s ay sonraki tiroid 
fonksiyonları deR"erlendirilmiştir. Hastaların tedaviden son­
raki a~ırlık artışları Ek-I'de g5sterilmiştir. 

A- Serumda Total T
4 

miktarı tayini: 

Dolaşımdaki total T4'ün kantitatif ölçiimü için (solid 
faz) 125r raCtoimmunoassay ~DPC, kod no: TKT

4
r) kullanıldı. 

Bu metodla I-24 pgr./dl. arasındaki T4 det:erleri öl­
çülebilmektedir. 

Kullanılan materyal: 

ı. Antikor kaplı T4 tUpleri. 
2. r125 işaretli T4• 

3. T4 kalibrat5rleri. 

Her tiip için 25 ml. serum veya plazma gereklidir. ör­
o nekler buzlukta -20 C' da 7 gi!n - 2 ay siireyle saklanabilir. 

Metodun prensipleri: 

ı. Duz tUpler: 4 dUz 12x75 mm. polypropylene tiip 
CT-total sayım, NSB-nonspesifik bağlanma) işaretlenir ve 
e§leştirilir. 

Antikor ile kaplı tiipler: I2 T
4 

antikor kaplı tüp 
(A ve B-F) işaretlenir ve eşleştirilir. Kontrol ve hasta 
örnekleri karşılaştırııır. 

2. Sıfır kalibratör A, pipet ile NSB ve A tüplerine 
25 pıl. ilave edilir. Hazırlanan tiiplere kontrol ve hasta 
örnekleri alınır. 

3. Her tUpe I.O Jtll. r125 işaretli T4 ilave edilir. 

4. 37°C 'de 60 dakika enkübe edilir. 

5. Yavaş bir şekilde tamamen boşaltılır. 

6. Berthold Gamma Counter'da I dakika sayılır. 
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Sonuçların hesaplanması: 

Net sayım: ortalama dakika sayımı-ortalana NSB da­
kika sayımı. Her tüp çifti için bağlanma şöyle hesaplanır: 

Bağlamaa yüzdesi 

Net Sayım 

---------------- x 100 
Net mal{simum 
bağlanma sayımı 

Duyarlılık: COat-A-Count TT4 antiserumu, L-thyroxine 

için ileri düzeyde spesifik olup, hasta örneklerindeki di­
ger bileşimler ve droglarla krosreaksiyona eirme ihtimali 

çok düşüktür. 

B. Serumda T3 Uptake tayini: 

Tiroid fonksiyonlarının invitro olarak klinik de~er­

lendirilmesinde kullanılan, serum veya plazmanın incelenme­
sine dayanan solid faz r125 rar1ioimmunoassay (DPC, kod no: 
TIITUI) metodudur. 

Kullanılan materyal: 

ı. Antikor kaplı TtUptake 
2. T

3
Uptake için I 25 ile 

3. T~Uptake kalibratör. 
/ 

4. T3Uptake kontrolleri. 

tUpleri 
tamponlanmış T~· 

) 

Her tüp için 25 pıl. serum veya plazma gereklidir. 
örnekler buzlukta -20°C 'de 7 gUn - 3 ay saklanabilir. 

Metodun prensipleri: 
ı. Her kalibratör, kontrol ve hasta örneği için bir 

çift T3Uptake antikor kaplı tüp işaretlenir. 

2. Her kalibratör, kontrol ve hasta örne;§:inden 5 JYll 
pipetle alınıp hazırlanan tüplere ilave edilir. 

3. I 125 ile tamponlanmış T3, her tüpe I.O m.ilave 
edilir. 
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4. Oda sıcaklığında 60 dakika enkUbe edilir. 

5. Tamamen yavaş bir şekilde boşaltılır. 

6. Berthold Gamma counter'da I dakika sayılır. 

Sonuçların hesaplanması: 

Bilinmeyerıin ortalama sayımı/dk. 
c.•' 
~T3 U: x Kalibretörlin lot 

Kalibretörlin ortalama sayımı/dk. spesifik degeri 

C.Serbest T4 index (FT4I) tayini: 

FT4I 'nin hesaplanınası için öncelikle gtivenilir bir 
immunoassay metodu ile total T

4 
konsantrasyonunun ta;yini 

gereklidir. 

---- X ıng T4 / dl. 
100 

.l?T
4
I'nin normal sınırlarının hesaplanması total T

4 
ve 

T3Uptake tetstlerinin alt ve list narnal düzeyleri esas alınıp 
yukarıda~d formiile konularak yapılır. 

Ayrıca ET4 Index nomogramına konularak ve T
3
u ve TT

4 
de3erleri ne göre .!!'T 

4 
hesaplarıabi lir (Tab lo II). 

D. Serumda TSH miktarı tayini: 

Serunda TSH' nın kantitatif olarak tayini için NHS-TSH 
çift antilmr I 12 5 radioimrnuncassay yöntemi kullanıldı(DPC, 
kod no: KHTDI). 

Metodun prensipleri: 

1.18 tiip işaretlerıilir ve eşleştirilir. T Ctotal sayım) 
NSB Cnorıspesifik ba~lanma), ACmaksimuın ba2lanma) ve B-G. Se­

rum örnekleri ve kontroller için tUpler işaretlenir ve eşleş­
tirilir. 
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2. Sıfır kalibretör A'dan 200 Fl NSB ve A tüplerine, 
geriye kalan kalibratörlerin her birinden (B'den G'ye ka­
dar), 200 flll karşılıklı olarak işaretlenmiş tüplere pipet­

le ilave edilir. Her hastanın ve kontrolün serum örnetinden, 

hazırlanmış olan tUplere 200 pl ilave edilir. 

3. 100 pıl. TSH antiserumu, 1JSB tUpleri dışında tum 

tUplere ilave edilir. 

4. 37°C' de 120 daki ka e nkübe edilir. 

5. 100 ~1 TSH tüm tUplere ilave edilir. 

6. 37°C 1 de 120 dakika e nkübe edilir. 

7. Tiiplerin hepsine 1.0 pıl. soğuk presipi te edici so­

lusyon ilave edilir. 

8. 3000 devirde 15 dakika santrifüj edilir. 

9. Snpernatant aspire edilir, geriye kalan presipi­

tat sayım için ayrılır. 

ıo. Her tüp 1 dakika süreyle sayılır. 

Sonuçların hesaplanması: 

Net sayım: Ortalama sayım/dk. - Ortalama NSB sayımı/dk. 

Bağlanma yüzdesi: 
(~e: çift tüp 
ıçın) 

Net sayımlar 

N et mak s imum b ağ­
la nma sayımları 

x ıoo 

E. Serum total protein ve albumin miktarı tayinleri: 

Serum total protein tayinleri biüret yöntemi ile, se­
rum albumin tayinleri 11 Brom-kresol griin 11 yöntemi ile yapıl­
dı. 

İstatistiki olarak, aritmetik ortalama, standard sap-
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ma, standard hata, eşleştirilmiş t-testi, iki örnekli t­
testi analizi yapıldı(6s). 
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BULGULAR 

A.Serum T
4 

degerleri: 

Serum T4 değeri ortalarıası PEH grubunda 8.06±0.42 

Fg/dl., kontrol grubunda 9.94±0.35 pıg/dl olarak bulunmuş­

tur. İki grubun serum T
4 

değerleri ortalaması istatistik­

sel olarak kar~ılaştırıldı~ında ortalamalar arası fark 

önemli diizeyde dUşük bulunmuştur (p <o.oı), (TablolD; Şe­
kil ı). 

PEH grubu, a~rrıca kwashiorkor, marasmus, marasmik­

kwashiorkor ve düşUk arırlıklı çocuk olarak gruplara ay-

rıp, kontrol grubu ile karşılaştırılmıştır. Kwashiorkor'lu 

çocuk grubunda ort al ama T 
4 

de,2:eri 4. 2±1. 19 pg/ dl. olarak b·vılu.n­

mu0tur. Kontrol grubu ile karşılaştırıldı~ında aralarında-

ki farklılık istatistiksel olarak önemli dtizeyde olup, kwas­

hiorkor'lu çocuk grubunun ortalama T
4 

değerl<::ri kontrol gru­

bundan dtişiik bulunmuştur (p (O.OOl), Tabloill, Şekil 2). Ha­

rasmus 1 lu çocuk grubunda ortalama T
4 

delt,eri s. 16±0. 73 pıg/cll. ola­

rak bulunmuştur. Kontrol grubu ile karşılaştırıldı~ında, 

marasmus 1 lu çocuk grubu nun ortalama 1'
4 

de ;eri ni n istatistik-

sel olarak önemli dUzeyde dUşük olduğu göriUmUştur(p(0.05), 
(Tablo lii,Şekil ;;) • Marasmik-b.ıashiorkor 1 lu hasta grubunda 

ortalama T
4 

değeri 8.50±1.80 olarak bulunmuştur. Bu değer 

kontrol grubuna oranla dUşUk olup aralarındaki far!<"lılık is­

tatistiksel olarak önemli de:?:ildir(p > 0.05), (Tablo m). Du-
şUk ağırlıklı çocuk grubunda ise T

4 
ortalama de.ğeri 8.77±0.35]Tl'~/c'L 

olup, bu de~er kontrol grubu ile karşılaştırıldı~ında ista­

tistiksel olarak önemli dUzeyde düşilk bulurıınuştur(p<0.05), 
(Tab lo TII, Şekil 4). 
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TABLO III- Kwashıorkor'lu, Marasmuslu, Marasmik Kwashior­
kor'lu ve DUşUk Ağırlıklı Hastalar ile Kontrol 
Grubunun Serum T

4 
De~erlerinin karşılaştırılması 

GRUP Serum T4 değer- Serum T4 değerleri or-

leri n ortalaması talamalarının karşılaş-

tırılınası 

t - 2.84 
PEM 1 lu tum 8.06 ± 0.42 
hastalar p <O.Ol 

K~.o1ashiorkor 4,2 ± 1.19 t 6,2 
p <o.oo1 

t 2,31 
Marasmus 8.16 ± 0.73 

p <0.05 

t 1.35 
Har as mik 8.5 ± 1.so 
Kwashiorkor p > 0.05 

t 2,31 
DlL'ük ağırlık- 8.77 ± 0.35 
lı çocuk p p<0.05 

kontrol 9.94 ± 0.35 

' 

Tedaviden sonra T
4 

değerlerine bakılan PEM' lu 15 
hastada ise, tedaviden önceki T4 de~erleri ortalaması 
9.13±0.59 ~g/dl, tedaviden sonra 9.97±0.46 pg/dl olarak 
bulunmuştur. Tedaviden sonra T

4 
de~erleri yUkselme göster­

mektedir, ancak aradaki fark istatistiksel olarak önemli 
de Sildir Cp) o.05)' (Tablo rv). 
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p<0.05 
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TABLO IV- PEM'lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki Se­
rum T

4 
De~erlerinin karşılaştırılması: 

--
GRUP Serum T~ değerleri t değeri p değeri 

ortalam sı 

Tedaviden 9.13 ± 0.59 
önce 

-1.05 p>0.05 

Tedaviden 
sonra 9.97 ± 0.46 

B. Serum T3Ru de~erleri : 

Serum T
3
Ru de~er~eri ortalaması PEM grubunda ~ 27.07± 

5.33, kontrol grubunda ~ 24.99±0.94 olarak bulunmuştur. PEM' 
lu hastaların T

3
Ru değerleri kontrol grubuna oranla daha 

yUksektirt ancak ortalamalar arasındaki farklılık istatis­
tilcsel olarak önemli değildir Cp '> 0.05), (Tablo V). Kwashior­
kor'lu hasta grubunda T3Ru ortalama de'J;eri % 31.92±6.0 ola­
rak bulunmuştur. Kontrol grubu ile karşılaştırıldı~ında bu 
de.~er istatistiksel olarak önemli dUzeyde yiikselctirCp) 0.05), 
(Tablo V, Şekil 5). T

3
Ru ortalama değeri % 26.87±0. 78 ola­

rak bulunan marasmus' lu çocuk grubu ile kontrol grubu ile 
kontrol grubu arasındaki fark ise istatistiksel olarak önem­
li der~·ildir (p')0.05), (Tablo V). Marasmik-k\oıashiorkorlu 
hastaların ortalama T3Ru de~eri 25.88±4.63 olup, bu de~er 
kontrol grubundan istatistiksel olarak önemli düzeyde fark-



lılık göstermemektedirCp} o.o5), (Tablo V). Düşük ağırlık-
çi 

lı çocuk grubunda T3Ru ortalama de:Seri 7"26. 37±1.07 olarak 
bulunmuştur. Kontrol grubunun ortalama T'7.RU değeri ile ara­

J 
sındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildirCp) 0.05), 
(Tablo V'). 

TABLO V. Kwashiorkor 'lu, Harasmus 'lu, Mara s mi k Kwash.ıor­
kor'lu ve Düşük A~ırlıklı Hastalar ile Kontrol 
Grubu nu n T

3
Ru De ·:erleri nin Kar~-,;ılaşt ır ılınası: 

.. 

GRUP Serum T RU de~er- Serum T7.RU değerleri 
leri ortalaması ortalam~larının kar-

şılaştırılması 

PEH'lu tüm t 1.55 
hastalar 27.07 ± 5.33 

p >0.05 
t - 2.39 

K\vashiorkor 31.92 ± 6.0 
p <0.05 
t - 1.54 

Harasmus 26.87 ± 0.78 
p )0.05 

·----

Har as mik t - 0.29 
K\vashiorkor 25.88 ± 4.63 p >0.05 

Düşlik ağır-
t - 0.98 

26.37 ± 1.07 
lık lı çocuk p /0.05 

Kontrol 24.99 ± 0.94 
-ı-------· 
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Tedaviden"önce ve sonra T
3
Ru de~erle~ine bakılan 15 

olguda tedaviden önce T3Ru ortalama de~eri ~ 25.32 ± 0.55 
tedaviden sonra ise % 23.26 ± 0.80 olarak bulunmuştur. Grup­
lar arasındaki farklılık istatistiksel olarak önemlidir 
(p( 0.05), (Tablo VI, Şekil 6) 

TABLO VI. PEM'lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki T
3

Ru 
De~erlerinin Karşılaştırılması 

~-

GRUP Serum T RU 
ortalam~sı 

değerleri t de,?.teri p de~eri 

Tedaviden önce . 25.32 ± 0.55 
2.13 <.0.05 ·-Tedaviden sonra 23.26 ± o.so 

··--·-··---·-··--·-'-·-··-·-- ---· 
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0.10 

T RU 
3 

0,09 

o, os 

0,07 

0,06 

0,05 

Tedaviden öne e sonra · 
Şekil 6. 

c. Serum 1!,T
4

I de?~erleri: 

PEH'lu hastalarda ortalama serum ET
4

I değeri 2.15±0.11 

ıng/dl, kontrol grubunda ise 2.46±0.09 pg/dl olarak bulunmuş­

tur. !ki grubun serum FT
4

I ortalamaları arasındaki fark is­

tatistiksel olarak önemli de.~ildirCp> 0.05), (Tablo,VII, Se­

rum l?T 
4 

I ort alamas ı, k\vashiorkor 'lu hasta grubunda ı. 24±0. 26 

pıg/dl olarak bulunmuştur. Bu ortalama de:Zer, kontrol grubu­

n~n ortalana FT
4

I de~eri ile karşılaştırılmış, aradaki far­

kın istatistiksel olarak anlamlı olduğu görülmüşturCp (o.ooı), 
(Tablo VII;~ e kil 7). Marasmuslu hasta grubunun serum l?T 

4 
I or­

talaması 2.17±0.17 pıg/dl olup, kontrol grubu ile araların­

daki farklılık istatistiksel olarak önemli de:ğildirCp .)0.05), 
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CTa1Jlov:r) .. Serum .FT
4

I ortalaması 2.35±0.85JL-g/dl. olarak bulunan 

marasmik-kwashiorkorlu hasta grubu kontrol grubu ile kar­

şılaştırıldı~ında ise istatistiksel olarak önemli farklı-

lık bulunamamıştır(p> 0.05), (Tcıblo VII). DU~Uk ağırlıklı 
çocuk grubunun serum li1T

4
I ortalanıası 2.26.±0.11 pg/dl.olu:ı,; kont­

rol grubu .l11T
4 

I ort alaması ile araları ndaki farklılık ista­

tistiksel olarak anlamlı değildir(p) 0.05), (Tablo VII). 

TABLO VII. K\vashiorlcor ı lu, Harasmus ı lu, Narasınik Kwashior­

kor 'lu ve DiiŞiik Ağırlıklı Hastalar ile Kontrol 

Grubunun Serum l?T 
4

I De(':erlerinin karşılaştırıl­

ması: 

. 
GRUP Serum FT I değer-

leri ortfrıaması 
Serum FT I değerleri orta-
lamaları~ın karşılaştırıl-
ması 

PEH'lu tUm t -1.76 

hastalar 2,15 ± 0.11 p >0.05 
t 5. 26 

Kwashiorkor 1.24 ± 0.26 p <o.OOl 
-. 

t 1.55 
Marasmus 2.17 ± o. 17 p >0.05 

Har as mik t 0.35 
kv1ashiorkor 2.35 ± 0.85 p /'0.05 

DUş ük ağır- t 1.40 
lıklı çocuk 2,26 ± o.ıı p 70.05 

Normal 2.46 ± 0.09 
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p(O.OOl 

PEl1I'lu 15 olguda tedaviden öncelü ve sonrski ~·T4 I 
dei;erleri, 2.33±0.17 pıg/dl. ve 2.28±0.12 )llg/dl.olarak bu-

l :nmuştur. İki grubun ortalama de~erleri birbirleriyle kar­

şılaştırıldı2ında aralarındaki fark istatistiksel olarak 

önerüi bul:mmamıştırCp>0.05), (Tablo VIII). 

TABLO VIII. P.SII'lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki 

li'T,1 I DeC;erJ.erinin Karşıla§tırılması: 
"r 

ı-----·--· ------·-·· --·· 
.J?:JP Sen:m Jl'T I 

4 
değer- t değeri p deceri 

ı eri ortalaması 
-·----· - -· 
Tedaviden önce 2,33 ± 0.17 

0.26 ;70.05 
Tedaviden sonra 2.28 ± 0.12 

------ .. 
--~---·...._· 
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D. Serum TSH de~işiklikleri: 

Serum TSH değeri ortalarıası PEH grubunda 2.34±0.57 

pıiu/r1l olara:.::: bulvnmuştur. İki grubun ortalamaları arasın­

daki farkın istatistiksel olarak anlar:ılı oL:ıadı:-;ı görUl­

m~tştur(p) 0.05), (Tablo IX). TSH de5·erleri ortalamaları 
k\·ıashior1:or\1u grupta 6.16±5. 71 Jniu/ml, raarasnuslu grupta 

2. 63±0. 55 pıiu/ml, marasmik-k\1/ashiorlr.orlu grupta ı. 31±0. 65 

Jlli'vl/ml, dLi~:iik a1ırlıklı çocuk grubunda ise ı. 29±0. 29 ;niu/ml 

olarak bulunmuştur. Kwashiorkorlu, marasmuslu, ;narasmik­

kwashiorkorlu ve dUşUk a~ırlıklı hastalar kontrol grubu 

ile ayrı ayrı karşılaştırılmış, ortalama TSH de~erleri 

arasındaki farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulun­

mamıştır(p) 0.05; P> 0.05; p>0.05; p:>0.05), (Tablo Ix). 

TABLO IX. Kwashiorkor'lu, Harasmus'lu, Harasmik Kwashiorkor' 

lu ve DiişUk Ağırlıklı Hastalar ile Kontrol grubu­

nun Serum TSH Değerlerinin Karşılaştırılması: 

-
GRUP Serum TSH de:l3;er leri Serum TSH değerleri or-

ortalaması talamalarının karşılaş-
tırılınası 

PEM 1 lu tüm 
2.34 ± o. 57 

t - o.1ı 
hastalar p > 0.05 

Kwashiorkor 6.16 ± 5.71 
t - 1.87 

p "7 0.05 

Marasmus 2.63 ± 0.55 
t - 0.24 
p )'0.05 

Marasmik 1.31 ± 0.65 
t o.sı 

Kwashiorkor p 70.05 

Düşük ağır-
t 1.9 

lık lı çocuk 1.29 ± 0.29 
p _>0.05 

Kontrol 2.45 ± 0.53 



36 

PEMlul5olguda tedaviden önceki serum TSH ortalama 
değeri ı. 63 ±. o. 35 pıiu/ml, tedaviden sonraki ise 2.06±0. 36 
~Iu/ml olarak bulunmuştur. Bu iki grubun ortalama TSH de­
~erleri arasındaki farklılık istatistiksel olarak anlamlı 
de]1ildir Cp> O. 05), (Tablo X). 

TABID X. PEH'lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki TSH 
Değerlerinin Karşılaştırılması. 

GRUP Serum TSH de ;;er leri t değeri p deP.eri ,_o 

ortalaması 

-
Tedaviden 1.63 ± 0.35 önce 

-0.93 ::>0.05 
Tedaviden 2.06 ± 0.36 sonra 

-. 

E. Serum total protein değişiklikleri: 

Serum total protein de~erleri ortalaması PEM grubun­
da 5.78±0.15 gr/dl, kontrol grubunda 5.99±0.17 gr/dl olup, 
bu iki grubun ortalama de{r,erleri istatistiksel olarak kar­
şılaştırıldığında önemli farklılık b~lunmamıştırCp>0.05), 
(Tablo XI). Kwashiorkor'lu hastalarda ise ortalama serum 
protein değeri 4.47±0.78 gr/dl olup, bu değerin kontrol 
grubuna göre istatistiksel olarak önemli dUzeyde dUşlik ol­
duğu tespit edilmiştir ( p< O. Ol, (Tablo XI, Şekil 8). Se­
rum total protein ortalama de~eri marasmuslu çocuklarda 
5. 88±0. 21 gr/dl, marasmik-k\vashiorkor~u çocuklarda 
5. 63±.0. 57 gr/dl, dUşUk a~:ırlıklı çocuklarda ise 5. 99±0. 18 
gr/dl. olarak b~lunmuş, bu de~erler normal çocuklarla kar­
şılaştırıldı~ında aralarındaki farkın istatistiksel ola­
rak önemli olmadıt!·ı görUlmiiştur(p>0.05; p>0.05; p>0.05), 
(Tablo xr). 
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TABLO XI. Kwashiorkor • lu, Harasmus • lu, Har as mik Kwashıor­
kor'lu ve Düşük Ağırlıklı Hastalar ile Kontrol 
Grubunun Serum Total Protein De~erlerinin kar­

şılaştırılması: 

GRUP Serum total proteiniserum total protein de­
de:3erleri ortalamas ğerleri ortalamalarının 

karşılaştırılması 

PEH'lu tüm 
hastalar 

Kwashiorkor 

Marasmus 

Marasmik­
KvJashiorkor 

5.78 ± 0.15 

4.47 ± 0.78 

5.88 ± 0.21 

5.63 ± 0.57 

Diiçük ağırlık-
lı çocuk 5.99 ± 0.18 

Kontrol 

5 
4,4 

4 

2 

ı 

5.99 ± 0.17 

Kwashiorkor NOTmal 

Şekil 8. 
~----------------------------

t - 0.84 
p > 0.05 

t 
p < 

t 0.41 
p 

t 0.74 
p 

t - 0.02 

p 

p<o.oı 
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15 PEM'lu hastada tedaviden önceki ve sonraki ortala­
ma serum protein değerleri 6.02±0.22 gr/dl ve 6,23±0.15 gr/d. 
bulunmuş, tedaviden sonra bu değerlerde yükselme olduğu, an­
cak bu değişikliğin istatistiksel önemi olmadığı gözlenmiş­
tir(p>0,05), (Tablo XII), 

TABLO XII, PEM'lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki Serum 
Total Protein Değerlerinin Karşılaştırılması: 

GRUP Serum total protein t değeri p değeri 
de~erleri ortalaması 

Tedaviden önce 6.02 ± 0.22 

-0.29 >0.05 -
Tedaviden sonra 6.23 ± 0.15 

F. Serum albümin değişiklikleri: 

PEM'lu hastalarda ortalama serum albumin deeeri 
3.65±0.10 gr/dl, kontrol grubunda ise 4.03±0.05 gr/dl ola­
rak bulunmuştur. İki grubun ortalamaları istatistiksel ola­
rak karşılaştırıldığı nda araları ndaki farklılık önemli bu­
lurunuştur(p<0.05), <Tablo XIII, Şekil 9). Kwashiorkorlu, 
marasmuslu, marasmik-kwashiorkor'lu ve düşük a~ırlıklı 
hastalarda serum albumin de~erlerinin ortalamaları sırasıy­

la 2.97± 0.46 gr/dl, 3.66±0.14 gr/dl, 3.63±0.57 gr/dl, ve 
3.81±0. 12 gr/dl dir. Kv.Jashiorkorlu ve marasmuslu hasta gru­
bu ile kontrol grubunun serum albumin ortalama de~erleri 
arasındaki farklılık istatistiksel olarak önemli bulunmuş­
tur(p< 0.001; p<0.05), (Şekil, 10, ll). Marasmik-kwas­
hiorkor'lu ve düşilk ağırlıklı hastc:ılar ile kontrol gru-
bu arasındaki farkın ise istatistiksel olarak anlamlı ol­
madığı gözJ.enmiştir(p) 0.05; p)0.05), Tablo XIII). 
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TABLO XIII. Kwashiorkor'lu, Harasmus'lu, Harasmik Kwashior­
kor'lu ve Diişük Ağırlıklı Hastalar ile Kontrol 
Grubunun Serum Albumin Değerlerinin Karşılaştı­
rılması 

r--"·-

GRUJ? Serum Albumin de,r.ter- Serum albumin değerleri 
leri ortalaması ortalamalarının karşılaş-

tırılınası 

~----------··- ---· ·- ---w--• 
t - 2.57 Pill1 'lu tum 3.65 ± o.1o hastalar p < 0.05 

t 5.71 
E\..ıashıorkor 2.97 ± 0.46 p <0.001 

t 2.58 
Harasnıus 3.66 ± 0.14 

p <0.05 

t 2.05 
Har as mik- 3.63 ± 0.57 
Kwashıorkor p >0.05 

DUşlik Ağır-
t ı. 77 

3.81 ± 0.12 
lıklı Çocuk p >0.05 

Kontrol 4.03 ± 0.05 
---------... -·--·---

PEH'lu 15 hastanın serum albumin değerleri tedavi­
den önce 3.65±0.17 gr/dl, tedaviden sonra ise 4.10±0.11 
gr/dl'dir. İki grup arasındaki fark istatistiksel olarak 
önemli bulunmuştur(p<O.OOl), (Tablo XIV, Şekil 12). 
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TABLO XIV. PEM' lu 15 Hastada Tedaviden önce ve Sonraki Se­
rum Albuınin Değerlerinin Karşılaştırılması. 

,.-~--------·--··-·---· _..._ __ ,_._ 

GHUP Serum albumin de,(fer- t de~eri p det;eri 
leri ortalaması 

·-·--
Tedaviden 
önce 3.65 ± 0.17 

-5.37 <0.001 
Tedaviden 4.10 ± o.ı1 
sonra 
---·------··-··- -....-----·· 
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TARTIŞMA 

Birçok nontiroidal hastalık, erişkinlerde tiroid hor­
mon metabolizmasında değişikliklere neden olmaktadır(6g). 
T3 ve T4 düzeylerinin düşük olmasına rağmen, TSH düzeyinin 
ve TRH'a olan TSH çevabının normal olması nedeniyle bu has­
talar ötiroid kabul edilmişlerdir. Aynı şekilde, çocuklar­
da da kronik hastalıklarda trioid hormon düzeylerinde deti­
şiklikler gözlenmiştir. Erişkinlerde kronik hastalıkların 
seyri esnasında T

3 
ve T4 düzeylerinde düşüklük olmasının 

kötü prognozu gösterdigi çocuklarda ise böyle bir ilişki­
nin olmadığı belirtilmiştir(41). Bazı infeksiyon hastalık­
ları da tiroid hormon metabolizmasında değişikliklere ne­
den olabilir • .E'arelerde yapılan deneylerde, akut bakteriyel 
infeksiyanda T

4
'ün T3' e dönüşümünde azalma ve rT3de artma 

olduğu gösterilmiştir(?o). 

Kronik PEM deney hayvanlarında ve insanlarda endok­
rin deeişiklikler meydana getirebilmektedir. PBH 1 da bazal 
metabolik hız (BMR), ve tiroid hormon düzeyleri ölçüldUğUn­
de tiroid fonksiyonlarının baskılanmış oldu~u görülmekte­
dir. Bu konuya ışık tutmak amacıyla birçok klinik ve deney­
sel çalışma yapılmıştır. Kullanılan yöntemlerin farklı ve 
tartışmaya yol açabilecek nitelikte olması, eski çalışma­
ların yorumunu güçleştirmektedir. 

Amorexia nervosa gibi hastalıkların neden olduğu aç­
lık durumunda kabızlık, hipotermi, ekstremitelerde soğukluk ve 
siyaı:ı.oz, bradikardi, bazal metabolik hızın dUşük olması 
gibi bulgular bazı araştırmacıların dikkatini_çekmiş, bu 
bulgular ile tiroid yetersizliği arasında ilişki kurulmaya 
çalışılmıştır(63). Uzun süreli açlıkta tiroid bezi involus­
yona uğramaktadır(62). 
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Çalışmamızda PEM 1 lu süt çocuklarında tedaviden önce­
ki T

4 
değerleri ortalama 8.06 pıg/dl olarak bulunmuş ve bu­

nun normal çocuklardaki ortalama de~erlerden istatistiksel 
olarak anlamlı dUzeyde diişük olduğu gösterilmiştirCp~O.Ol). 

1973 yılında Graham ve ark. tarafından yapılan çalış­
mada, marasmus, marasmik-kwashiorlmr, özellikle de kwashior­
kor'lu çocuklarda tedaviden önce T4 dUzeylerinin düşük ol­
duğu, diişük T

4 
dUzeyleri ile TBG 1 deki düşme arasında iliş­

ki bulunduğu gösterilmiştirC?ı). 

Kontrol grubuyla, kwashiorkor'lu, ınarasmuslu, ve dü­
şülr a[;ırlıklı hasta grubunun T

4 
diizeyleri karşılaştırıldı­

ğında, kontrol grubuna oranla T4 ortalama değeri istatis­
tilcsel iLarak anlamlı düzeyde düşUk bulunmuşturCp< 0.001, 
p( 0.05, p( 0.05). Kwashiorkor' lu hasta grubunda serum T

4 
ortalama değeri marasmus, marasmik-kwashiorkor ve düşük 
ağırlı,ldı çocuklara göre daha dUşlik bulunmuştur. Açlık ve 
diyetlB alınan kalerinin azlığı, T

4
1ün metabolik değişimin­

de rol oynayan faktörlerdir. Beslenme yetersizliğinin baş­
langıcında T

4
1 ün T3

1 e çevrilmesindeki azalma T4 birikimi-
ne yol açabilmektedir. PEM ağırlaştıkça vücuttaki T4 depola­
rı tUkenmekte, T

4
•un sentez ve sskresyonunda azaıma olmak­

tadırC65). Ayrıca TBG,TBPA ve RBP'nin düşük olması nedeniy­
le, bu proteinlere bağlanması azaldı~ından, serum T

4 
düze­

yinde dUşme olmaktadır(54). Marasmik-k\-ıashiorkor' lu hasta 
grubunun ortalama T4 değeri kontrol grubu ile karşılaştı­
rıldı~ında ise aralarında istatistiksel olarak önemli fark­
lılık bulunamamıştırCp > o.os_·). 

Çalışmamızda PEi'·1'lu hastalar ile kontrol grubunun 
serum protein değerleri karşılaştırıldığında, iki grub ara­
sındald farklılık istatistiksel olarak anlamlı bu.lunmamış­
tırCp) o.o'!)). Albumin diizeyleri arasında ise önemli fark­
lılıl{ bı.üunmuşturCp<:.0.05). Malnutrisyon grupları içerisin­
de total protein dUzeyi sadece kwashiorkor'lu hastalarda 
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kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde dUşilk bulunmuştur 

C:p < o.oı). Alburı:ı.in düzeyleri ise kvJashiorkor ve marasmus 'lu 

hastalarda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde dUşm.e göster­

miştirCp<.O.OOl, p4.0.05). Albumin biyokimyasal olarak bes­

lenmenin de~erlendirilmesinde en çok kullanılan proteindir 

(66). Ayrıca albumin özellikle kronik malnutrisyonda daha 

fazla diişmekt edir, bu nedenle hastalarımızdan kwashiorkor 

ve marasrnuslu grupta albumin diizeyinin diişUk ağırlıklı ço­

cuk grubundan daha az olması beklenen bir bulgudur. Çalış­

rııamızda T
4 

diizeyinin en fazla kvJashiorkor' da dUşme göster­

mesi, albumin diizeyinin bu grupta en dUşlik olmasına bağlan­

mıştır. Marasnıik-kwashiorkor'lu hasta grubunda kontrol gru­

buna oranla total protein ve albumin değerleri istatistik­

sel olarak farklılık göstermediği için T4 değerleri arasın­

da da istatistiksel olarak önemli farklılık bulunmamıştır. 

Ancak bu hasta grubundaki hasta sayısının azlığı yorum ya­

pılmasını gUçleştirmektedir. TBG ve TBPA diğer birçok non­

tiroidal hast alıkta da azalabilmekte dir. PEM' da tiroid bağ­

layan proteinlerin dUşiiklUğü biyosentez bozukluğunun yanı­

sıra, plazma kortizol ve hGH konsantrasyonlarının yUksak 

olmasına bağlanmıştır. Kortikosteroid tedavisinde ve akro­

megalide TBG değerlerinin dUştW~;u bilinmektedirC53). Pro­

tein-enerji malnutrisyonunda :proteine baftlı iyod diişUklü,7,ü 

ve iyodun intestinal malabsorbsiyonu T
4 

düzeyinin düşmesin-

de rol oynayan diğer faktörlerdirC47,4B). 

PE!-1' lu 15 hastada tedaviden önce ve sonraki T 
4 

orta­

lama değerleri karşılaştırıldığında aradaki fark istatistik­

sel olarak anlamlı bulunr.ıamıştırCp) 0.05). Bu gruptaki to­

tal protein ve albumin değerlerine bakıldığında, tedaviden 

sonra sadece albumin düzeyindeki yUkselme istatistiksel ola­

rak anlamlıdırCp<. o.ooı). Albumin düzeyindeki yUksaımeye 
rağmen, T4 dUzeyinin beklenen oranda yükselmemesi, sadece 

kan proteinlerindeki dUşüklUğün T
4 

dUzeyini etkilemediği-

ni, T4 sentez ve sakresyonundaki bozukluğun da etkili ol-
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duğunu göstermektedir. 

a:l 
Kontrol grubumuzda ortalama T3Ru değeri JO 24,99, PEH' 

lu hastalarda ise % 27,07 olarak bulunmuştur. PEM'lu hasta­
lar ile kontrol grubu arasındaki fark istatistiksel olarak 
anlamlı değildir(p) 0.05). Malnutrisyonlu hastalar grupla­
ra ayrılarak kontrol grubu ile karşılaştırıldığında ise, 
kwashiorkor'lu hastalar ile kontrol grubu arasında ista­
tistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmuştur(p(0.05). 
Tedaviden önce ve sonraki malnutrisyonlu hastalar arasın­
daki fark da istatistiksel olarak anlamlıdır (p < o.05). 

T3Ru, serumdaki tiroid hormon bağlayan proteinler 
hakkında fikir veren bir testtir. Radyoaktif T

3
, serumda­

ki proteinlere daha az bağlandığı zaman, resin tarafından 
ba~lanan radyoaktif T

3 
yi~desi (%T3Ru) artmaktadır, eğer 

hamilelikte olduğu gibi serum bağlayıcı proteinler artar­
sa T

3
Ru yiizdesi azalr.'1aktadır. PBlvf'da diyetteki protein ele­

sildiğine bağ: lı olarak plazma proteinleri nde azalma olmak­
ta, tiroid hormonlarını bağlayan proteinlerin dUzeyleri de 
dUşmelctedir. Sonuç olarak kwashiorkor ve marasmus 'ta T

3
Ru 

değerleri artma göstermektedir(65). Bizim çalışmamızda da 
literatür bilgisi ile uyumlu olarak, total protein ve al­
bumin değerlerinin en düşlik bulunduğu grup olan k\..ıashior­
kor'lu hasta grubunda T

3
Ru ortalama değeri kontrol grubun­

dan önemli düzeyde yüksek bulunmuştur. PEI1'lu hastalarınıız­
da tedaviden sonra albumin ve T3Ru değerlerine baktığımız­
da, gene aynı şekilde albuminde yükselme ile birlikte T

3
Ru' 

de düşme gözlenmiştir. PEM'lu hastalarımız kontrol grubu 
ile karşılaştırıldığında ise T3Ru albumin düzeyindeki azaı­
maya paralel olarak yilksek bulunmuştur. Ancak kontrol gru­
bu ile karç,ılaştırıldığında istatistiksel olarak önemli 
farklılık görülmemektedir(p).0.05). T

3
Ru dUzeyini etkile­

yen diğer proteinler olan TBG, TBPA, ve RBP dUzeylerini de­
ğerlendirme olanağımız olmadı. PBPA veRBP kısa sUreli bes-
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lenme bozuklukları hakkırıda fikir verebildiklerinden bes­
lenmenin değerlerıdirilmesinde kullarıılan en duyarlı prote­
inlerdir(66). SUt çocukluğu dönemindeki PEM'da TBPA, TBG, 
albumin dUzeyleri dUşliktUr ve beslenmeyle yeniden normale 
döner(54). TBPA, yapısında triptofan içeren, karaciğerde 
sentezlenen ve hızla metabolize olan bir proteindir. Bu 
nedenle protein eksikliğinde TBPA indeks olarak kullanıl­
maldadır ( 72). 

T3Ru değerinin total T
4 

konsantrasyonu ile çarpımı 
serbest T4 konsantrasyonu indeksini (~~4 r) vermektedir. 
Serbest T

4 
ile FT4I arasında orantı olması ffT4I 'nin kul­

lanılabilirliğini yansıtmaktadır. PEM' lu hast'alarımızda 
.FT4I ortalaması 2,15 pıg/dl, kontrol grubumuzda 2.46 )llg/dl 
olarak bulunmuştur. Halnutrisyonlu hastalarımızın ~1T4I or­
talaması kontrol grubu ile karşılaştırıldı~ında aradaki 
farklılık istatistiksel olarak anlamlı değildir(p)0.05). 
Ancak gruplandırılarak karşılaştırılma yapıldığında kwas­
hiorkorlu hastalarımız ile kontrol grubu arasında istatis­
tiksel olarak önemli farklılık bulunmuştur(p<.O.OOl) • .E'T

4 
dUzeylerininde thyrexine bağlayan protein dUzeylerindeki 
değişiklerden etkilendiği bilinmektedir(54). Bu nedenle 
kwashiorkor' lu hasta grubumuzda total protein ve albumin 
dUzeyleri di~er gruplara oranla daha dUşlik olduğu için, 
bu farklılık literattir ile uyumlu bulunmuştur. 

T4•un serbest fraksiyonu, biyolojik kullanılabilir­
liği nedeniyle hormonunaktif formu olan i~ 4

1 dUr. PEM'lu 
hastalarda yapılan araştırmalarda FT

4 
dUzeyleri kullanılan 

metodların farklı olması nedeniyle değişiklik göstermekte­
dir. FT4 dUzeyi, doğumdan sonra 3. aya kadar artma göster­
mekte, daha sonra belli bir düzeye inerek sabit kalmakta­
dır. Bu de~işikliğin nedeni bilinmemektedir(71). Graham ve 
ark. 71 tarafından . malnutrisyonlu çocuklarda yapılan bir 
çalışmada, .E'T 

4 
dUzeyi ni n T3 sskresyonundaki azalmayı kampan­

se etmek için yUkseldiği diişUnUlınUştür. Bazı araştırmacılar 
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malnutrisyonun en ağır şekillerinde bile PT4 düzeyinin de­
ğişmeden kaldığını savunmaktad~ls). Yves Ingenbleek ve ark. 
ise yaptıkları çalışmalarda kısa süreli PEM'da FT 4 düzeyi­
nin normal, veya yüksek olduğunu, kronik malnutrisyonda ise 
FT

4
'ün hipotiroidik düzeylere indiğini göstermişlerdirCll). 

Chopra ve Smith tarafından PEM'lu erişkinlerde yapılan ça­
lışmada FT

4 
düzeyinin normalin üzerinde bulunmasını FT

4
'ün 

kliresindeki azalmaya bağlamışlardırC64). 

Çalışmamızda teknik olanaksızlıklar nedeniyle T3 ve 
rT

3 
düzeylerine bakamadık. Literatürde açlıkta, kronik has­

talıklarda ve mal nüt risyonda T
3 

di1zeyi nde düşme ile birlik­
te rT

3
'de artma olduğu bildirilmektedirC55-57). T3 düzeyin­

deki düşme, weriferde T4 'ün T3 'e deiodinasyonundaki azalma­
ya bağlıdır. T

3
, T4 'ün aktif metabolitidir. PEH'da T

4
'ün 

inaktif metaboliti olan rT
3 
yapımı artmasıyla vücudun kalo­

ri gereksinimi azalmış olmaktadırC65). T
3 

dUzeyinde azalmaya 
neden olan diğer faktörler ise, karaciğer hasarı, T

3 
sekres­

yonundald azalma, serum albumin ve TBPA düzeyindeki düşme­

dirC22,38,39,52,56-58). 

TSH ortalama değeri, kontrol grubumuzda 2.45 ~Iu/ml, 
PEH 1 lu hastalarımızda 2.34 pıiu/ml olarak bulunmuştur. PEM' 
lu hastalar ile kontrol grubu ortalama TSH değerleri karşı­
laştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmamıştır (p) O. 05). Francisco Beas ve ark. 5l, marasmus­
lu çocuklarda tiroid fonksiyonlarında, özellikle iyod upta­
ke'indeki azalmanın TSH eksikliKÇine bağlı olduğunu düşün­
mUşler, TSH verildikten sonra hastalarda BEI düzeyinde yiik­
selme oldu;unu göstermişlerdir. Bu nedenle kronik marasmust 
lu çocuklarda hipofiz-tiroid aksında fonksiyon bozukluğu ol­
duğu ve hipofizyal stimulasyonun azaldığı sonucuna varmış­
lardırC5ı). Bir başka çalışmada ise açlıkta TSH dengesinin 
bozulduğu ve TRH'a olan TSH cevabının baskılandığı bildi­
rilmiştir(4g). Açlıkta TSH bazal düzeyi genellikle değişme­
mekte, ancak bazı çalışmalarda azaldı~ı belirtilmektedirC52). 
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Halnutrisyonda hipefizer TSH salınımının bozulduğu düşünül­
mektedir. Tiroid hormonlarının hipotiroidik düzeyde olması­
na rağmen hipefizer TSH stimulasyonun eksik olması 11 psödo­
hipofizektomi11 olarak tanıınlanmaktadır(so). Hastalarimızda 
da tiroid hormon diizeylerinin düşük bulunmasına rağmen TSH 
düzeyinin kontrol grubundan önemli düzeyde farklı olmaması, 
literatür bilgisi ile uyumludur. 

Ülkemizde geleneksel alışkanlıkların ve çocuk beslen­
mesi konusundaki eğitimsizliğin özellikle anne sütünden ke­
silnıe döneminde malnutrisyona neden olduğu bilinmektedir. 
Ailenin başlanıçta malnutrisyonun farkına varamaması ve en­
feksiyon bulguları ortaya çıkana kadar doktora getirmemesi 
hastalığın kronikleşmesine neden olmaktadır(3). Hayatın 
ilk yılında malnutrisyonla birlikte gastroenterit sık ola­
rak görüldü~ünden mortalite daha da yükselmektedirC73). 
Kronik PEH'lu çocuklarda lineer bUyUme ve kemik olguulaş­
mas ını n gecikmesi nde tiroid fo nksiyonlarındaki değişiklik­
lerinderolU olduğu dUşünülmektedirC7,74). 

Kronik PEM' da göriilen hipoto ni, letarji, EEG bozuk­
lukları gibi bazı nörolojik ve fiziksel özelliklerin beyni 
hedef organ olarak kabul eden tiroid hormonlarının yeter­
sizliği sonucunda ortaya çıktığı sanılmaktadır. Beyin biiyü­
mesinin en hızlı olduğu 0-2 yaş arası dönem, aynı zamanda 
beyin dokusunun en çok zarar görebileceği dönemdir. Malnut­
risyondan iyileşen çocuklarda "minimal beyin hasarı" sekel 
olarak kalabilirCll). Galler ve ark. tarafındın yapılan bir 
araştırmada, malnutrisyonlu çocukların ileride okul haya­
tında başarısız oldukları bildirilmiştirC7s). 

Kısa süreli PEM'da sadece tiroid hormon transportu 
bozulduğu için ötiroidi durumu korunabilmektedir. Kronik 
PEM'da ise adaptasyon mekanizmaları baskılanmakta, tiroid 
bezi involusyona uğramakta, tiroid fonksiyonları daha da 
bozularak hipotiroidi oluşabilmektedir. PEM'nun başlattığı 
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tiroid disfonksiyonunun immun cevapta bozukluk ve endemik 
guatr gibi zararlı etkileri olduğu da bilinmektedirCı2). 
Uygun malnutrisyon diyeti verildiğinde tiroid fonksiyon­
ları normale getirilerek hızlı bir büyüme eğrisi elde edi­

lebilmektedir. 

Çalışmamızda ağır beslenme özellikle de protein ye­
tersizliğinin tiroid fonksiyonları üzerine olumsuz etkile­
ri olabileceği gösterilmiştir. Bu nedenle, PEM'lu hastalar 
endokrin bozukluklar yönünden değerlendirilmali ve malnut­
risyona neden olan primer hastalığın tedavisinin yanısıra 
diyet tedavisi de geciktirilmemedir. 
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SONUÇLAR 

ı. Protein-enerji malnutrisyonlu 44 hastanın tiroid 
fonksiyonları 20 sa~lıklı sUt çocugu ile karşılaştırılarak 
değerlendirildiğinde: 

a) Serum T4 değerleri marasmik-kwashiorkor dışında 
diğer FEN'lu hastalarda kontrol grubunu oranla istatistik­
sel olarak önemli dUzeyde dUşlik bulunmuştur. 

b) Tedaviden sonra T4 değerlerine bakılabilen 15 PEM' 
lu olguda tedaviden önceki değerlere göre önemli düzeyde yük­
selme görülmemiştir • 

. c) Serum F~ 4r değerlerinde PEM'lu hastalardan sadece 
kwashiorkor grubunda kontrol grubuna oranla istatistiksel 
olarak anlamlı dUşme gözlenmiştir. 

d) Marasmus, marasmik-kwashiorkor ve dUşük ağırlıklı 
hastalarda FT4I•de önemli dUşme görUlmemiştir, tedaviden önce 
ve sonraki FT4I değerleri karşılaştırıldığında tedaviden son­
ra elde edilen yükselme istatistiksel olarak anlamlı bulun­
mamıştır. 

e) T3Ru değerlerinde PEM 1 lu 15 hastada tedaviden önce 
gözlenen yükselme tedaviden sonraki ortalama değerlere oran­
la istatistiksel olarak önemlidir. 

f) T
3
Ru değerleri kwashiorkor'lu hastalarda da kont­

rol grubuna oranla istatistiksel olarak onemli derecede yük­
s ek bul u nınuştur. 

g) Marasmus, marasmik kwashiorkor ve düşlik ağırlıklı 
hastalarda T3Ru değerleri kontrol grubuna göre önemli düzey­
de yUksek değildir. 



51 

h) Serum TSH değerlerinde PEM'lu hastalarda kontrol 
grubuna ve tedaviden sonraki gruba oranla istatistiksel 
olarak önemli dUzeyde farklılık görtilmemiştir. 

2. Protein-enerji malnutrisyonlu hastalarla sağlık­
lı stit çocuğu grubunun total protein ve albumin değerleri 
karşılaştırıldıBında: 

a) Serum total protein değerleri PEM'lu hastalardan 
kwashiorkor grubunda kontrol grubuna oranla istatistiksel 
olarak öneuli dUzeyde düşlik bulunmuştur. 

b) Harasmus, marasmik k\.ıashiorkor, dUş ük ağırlıklı 
hastalarda kontrol grubuna göre serum total protein değer­
leri önemli dUzeyde dilşUle değildir. Tedaviden önce ve son­
raki 15 PEM'lu hastanın total protein decerlerine bakıldı­
ğında aralarında önemli farklılık bulunamamıştır. 

c) Serum albumin değerlerinde PEM'lu hastalardan 
kwashiorkor ve marasmus grubunda kontrol grubuna oranla 
istatistiksel olarak anlamlı diizeyde düşme gözlenmiştir. 

d) PBM'lu 15 hastada tedaviden önce ve sonraki se­
rum albumin dezerleri karşılaştırıldığında tedaviden ön­
ceki hastaların albumin değerleri ortalaması istatistik­
sel olarak anlamlı dUzeyde düşlik bulunmuştur. 

e) Marasmik kwashiorkor ve diişük ağırlıklı hasta­
larda serum albumin de~erlerinde kontrol grubuna göre 
önemli dUzeyde diişme gözlenmemiştir. 
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Ö Z E T 

Bu çalışma protein-enerji mahnutrisyonunda tiroid 
fonksiyonlarını araştırma amacıyla Anadolu Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları bölümüne baş­
vuran 44 malnutrisyonlu ve aynı yaş grubunda 20 sağlıklı 
süt çocuğunda yapılmıştır. PEM'lu hastalardan 15'inde ti­
roid fonksiyonlarında tedaviden sonra oluşan değişiklik­
ler araştırılmıştır. 

Çalışmamızda malnutrisyonlu çocukların tedaviden ön­
ceki T4 de~erleri, normal çocuklardaki ortalama de~erlerden 
anlamlı dUzeyde düşük bulunmuştur. 15 hastada tedaviden ön­
ce ve sonraki T4 değerleri ortalamasına bakıldığında teda­
viden sonra T

4 
deLterlerinin yUkseldiği ancak albumin düze­

yindeki_yükselmeye ra~men aradaki farkın önemli olmadığı 
görülmüştür. Bu bulgu da bize T4 düşüklüğünde protein dü­
zeylerinden başka, T4 sentez ve sskresyon bozukluğu gibi 
diğer faktörlerin de rolU olduğunu düşündiirmektedir. 

Kwashiorkor'lu hastalarımızda T3Ru değerleri orta­
laması saelam çocuk grubuna göre istatistiksel olarak an­
lamlı farklılık göstermiştir. Tedaviden önceki ve sonraki 
grup karşılıştırıldığında ise, tedaviden sonra T

3
Ru orta­

lama de~erinde önemli düzeyde dUşme olduğu saptanmıştır. 
Bu değişiklik tedaviden sonraki grupta albumin düzeyinde­
ki istatistiksel olarak önemli düzeyde yükselme ile oran­
tılı bulunmuştur. 

Çalışmamızda T
3
Ru ve T4 değerlerinden yaralanarak 

hormonal aktivitesi daha fazla olan FT4
1 ün azalıp azalma­

dıgını göstermek için FT4I 1 ni hesaplanmıştır. Malnutris­
yonlu çocukların tedaviden önceki FT4I değerleri, kontrol 
grubuna göre anlamlı düzeyde düşme göstermemiştir. Ancak 
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kwashiorkor'lu hasta grubunun ortama ıT 4I değerlerinin kont­
rol grubuna oranla önemli düzeyde düşük olduğu görülmüştür. 
Aynı grupta total protein ve albumin değerleri ortalaması 
da kontrol grubuna göre istatistiksel olarak önemli düzey­
de düşüktür. 

PEM 1 lu hastalarda tedaviden önceki TSH değerleri in­
celendiğinde kontrol grubuna göre istatistiksel olarak önem­
li fark bulunmadığı, FT

4 
düzeyinin en düşük olduğu kwashior­

kor grubunda bile TSH düzeyinin istatistiksel olarak önemli 
düzeyde yüksalınediği gözlenmiştir. Bu durum hipotiroidiye 
rağmen hipefizer stimulasyon eksikliğine işaret etmekte ve 
11 psödohipofizektomi" olarak tanımlanmaktadır. 

Sonuç olarak tiroid fonksiyon bozukluklarının PEM'lu 
çocuklarda kalıcı zedelenmelere yol açmaması için, tiroid 
fonksiyonlarının değerlendirilmesi ve aralıklı olarak düzel­
me yönünden kontrol edilmesi gerekmektedir. 
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