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ÖZET 

ÇOCUK METABOLĠZMA HASTALIKLARI KLĠNĠĞĠ’NDE TAKĠPLĠ 

OLAN NADĠR METABOLĠK HASTALIĞA SAHĠP HASTALARIN 

EBEVEYNLERĠNĠN YAPTIĞI CEPTEN SAĞLIK HARCAMALARI 

 

Amaç: ÇalıĢmamızda nadir metabolik hastalık tanısı ile takipli hastaların 

takip ve tedavi sürecinde ailelerinin yapmıĢ oldukları cepten sağlık harcamalarının 

belirlenmesi ve ailelere olan ekonomik yükün tespit edilmesi amaçlanmıĢtır.  

Gereç ve Yöntem: Nisan 2022 ile Temmuz 2022 tarihleri arasında 

hastanemiz Çocuk Metabolizma Polikliniği‘ne nadir metabolik hastalık tanısı ile 

baĢvuran gönüllü olarak çalıĢmaya katılmayı kabul eden 232 hasta dahil edildi. 

Ebeveynlere; hastaların demografik özellikleri, sağlık hizmeti kullanımı, takip, 

tedavi, kontrolleri ve sağlık harcamaları ile ilgili anket soruları yöneltildi. 

Bulgular: Hanelerin son bir ayda cepten yaptıkları toplam harcama 

ortalaması 1039.22±1030.08 (min:20, max:5000) TL idi. Katastrofik sağlık 

harcaması oranını hane gelirinin %40‘ını geçen harcama olarak ele aldığımızda; 

çalıĢmaya alınan hastaların ebeveynlerinin %9,9‘unun (23 kiĢi) katastrofik sağlık 

harcaması yaptığı saptandı. Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanısındaki 

hastaların Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara göre, 

Lizozomal Depo Hastalıkları tanısındaki hastaların Vitamin ve Kofaktör 

Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara göre, Üre Döngüsü Bozuklukları 

tanısındaki hastaların Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki 

hastalara göre, Üre Döngüsü Bozuklukları tanısındaki hastaların Diğer tanı 

grubundaki hastalara göre katastrofik harcama yapma oranı daha yüksek bulundu 

(p<0.05). Diğer hastalık grupları arasında katastrofik harcama yapma açısından 

anlamlı fark bulunmadı. GeniĢ aile tipi olarak yaĢayan hanelerin katastrofik harcama 

yapma oranı çekirdek aile tipi olarak yaĢayan ailelere göre daha fazla idi (p<0.01). 

Takip ve tedavi için il değiĢtirerek Ankara dıĢı diğer illerden baĢvuranlar ve 

Ankara‘da yaĢayan ailelerin katastrofik harcama yapma oranları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptandı (p<0.001). Bununla birlikte herhangi bir tedavi alanlar 
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ile tedavisiz izlemi yapılan hastaların katastrofik harcama yapma oranları arasında 

fark bulunmadı (p>0.05). 

Sonuç: Ülkemizde akraba evliklerinin fazla olması, yenidoğan tarama 

programlarının geliĢtirilmesi, metabolik hastalıklar hakkında farkındalığın artması ve 

geliĢtirilen tanı yöntemleri nedeni ile saptanan metabolik hastalık sıklığı giderek 

artmakta olup, erken tanı ve tedavi imkanları ile mortalite ve morbidite oranları 

önemli ölçüde azalmaktadır. Bununla birlikte kalıtsal metabolik hastalıklar nedeni ile 

yapılan cepten sağlık harcamalarının, aile üzerindeki sosyoekonomik etkilerinin 

saptanması ve önüne geçilebilmesi adına daha geniĢ kapsamlı çalıĢmaların yapılması 

gerekmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Kalıtsal metabolik hastalık, nadir hastalık, cepten sağlık 

harcaması, katastrofik harcama 
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ABSTRACT 

OUT-OF-POCKET HEALTH EXPENDITURES MADE BY PARENTS OF 

PATIENTS WITH RARE METABOLIC DISEASES FOLLOWED IN THE 

CHILDREN'S METABOLISM CLINIC 

 

Aim: In our study, it was aimed to determine the out-of-pocket health 

expenditures of the families of patients with rare metabolic disease during the 

follow-up and treatment process and to determine the economic burden on the 

families. 

Materials and Methods: 232 patients who voluntarily accepted to participate 

in the study, who applied to the Pediatric Metabolism Polyclinic of our hospital with 

the diagnosis of rare metabolic disease, between April 2022 and July 2022 were 

included. Questionnaires were asked about the demographic characteristics of the 

patients, use of health services, follow-up, treatment, controls and health 

expenditures. 

Results: The average out-of-pocket expenditure of the households in the last 

month was 1039.22±1030.08 (min:20, max:5000) TL. When we consider the 

catastrophic health expenditure rate as the expenditure exceeding 40% of the 

household income; It was determined that 9.9% (23 people) of the parents of the 

patients included in the study made catastrophic health expenditures. The rate of 

catastrophic expenditure of the patients with the diagnosis of Amino Acid 

Metabolism Disorders was found to be higher than the patients with the diagnosis of 

Vitamin and Cofactor Metabolism Disorders. Samely, the patients with the diagnosis 

of Lysosomal Storage Diseases had more expenditure than to the patients with the 

diagnosis of Vitamin and Cofactor Metabolism Disorders. When the rate of 

catastrophic expenditure of the patients of the diagnosis of Urea Cycle Disorders is 

compared with to the patients with the diagnosis of Vitamin and Cofactor 

Metabolism Disorders, the former had more expenditure than the latter (p<0.05). 

There was no significant difference between other disease groups in terms of 

catastrophic expenditure. The rate of catastrophic expenditures of the households 

living as large family type was higher than the families living as nuclear family type 
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(p<0.01). A statistically significant difference was found between the rates of 

catastrophic expenditure of the families living in Ankara and those who applied from 

other provinces by changing provinces for follow-up and treatment (p<0.001). 

However, there was no difference between the rates of catastrophic expenditure of 

the patients who received any treatment and those who were followed up without 

treatment (p>0.05). 

Conclusions: Due to the high rate of consanguineous marriages in our 

country, the development of newborn screening programs, the increase in awareness 

about metabolic diseases and the developed diagnostic methods, the frequency of 

metabolic diseases is increasing, and mortality and morbidity rates are significantly 

reduced with early diagnosis and treatment opportunities. Additionally, it is 

necessary to carry out more comprehensive studies in order to determine and prevent 

the socioeconomic effects of out-of-pocket health expenditures on the family due to 

hereditary metabolic diseases. 

Keywords: Hereditary metabolic disease, rare disease, out-of-pocket health 

expenditure, catastrophic expenditure 
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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Kalıtsal metabolik hastalık kavramı ilk kez 1908 yılında Sir Archibald Garrod 

tarafından tanımlanmıĢ olup günümüzde her yeni eklenen hastalıkla bu sayı 

artmaktadır. Bu hastalıklar tek tek ele alındığında nadir gibi görülmekle birlikte bir 

arada düĢünüldüğünde çok sayıda metabolik hastalığın olduğu ve çocuk sağlığı 

açısından önemli bir grubu oluĢturduğu görülmektedir (1). 

Nadir metabolik hastalıklar ise; giderek artan bir Ģekilde halk sağlığı önceliği 

haline gelmekte ve epidemiyolojik veriler ele alındığında dünya nüfusunun %3,5 ile 

%5,9'unu etkilediği görülmektedir (2). Hastaların yaklaĢık %80'i, erken çocuklukta 

ortaya çıkan, genetik olarak belirlenmiĢ bir hastalığa sahiptir (3). Genel olarak 

kalıtsal metabolizma hastalıklarının görülme sıklığı  1:4000- 1:5000‘dir (4). 

Nadir hastalıklarla ilgili literatürde çok fazla tanım bulunmakta ve bu 

tanımlar ülkeden ülkeye göre farklılık göstermektedir. Amerika BirleĢik 

Devletleri‘nde Food & Drug Administration (FDA) nadir hastalığı 200.000'den az 

kiĢiyi etkileyen hastalık olarak tanımlarken, Avrupa Birliği prevelansı 2.000'de 1'den 

az olan kronik, ilerleyici veya yaĢamı tehdit eden hastalık olarak tanımlamaktadır. 

Dünya Sağlık Örgütü'ne (DSÖ) göre ise, her 10.000 kiĢiden en fazla 6.5‘ini etkileyen 

bir hastalıktır (5).     

Akraba evliliği oranı ülkemizde fazladır. Kalıtsal metabolizma hastalıklarının 

neredeyse tamamının OR geçiĢli olduğu düĢünüldüğünde bu hastalıklara daha sık 

rastlanması beklenir (6). 

Metabolik hastalıklar karbonhidrat, protein, ve yağ asitlerinin anabolik veya 

katabolik yolakları ile ilgili olaylar sonucu ya da metabolik yolaklarda iĢlev gören 

organel bozuklukları sonucu geliĢmekte ve metabolik bloktan sonra biriken maddeler 

veya son ürünün yapılamaması gibi nedenlerle patoloji ortaya çıkmaktadır (7). 

Kalıtsal metabolik hastalığa sahip olmak, hastalar ve bakıcıları için birçok 

yönden zor olabilir. Hastalar genellikle tanı konulup uygun Ģekilde yönetilmeden 

önce uzun bir sürece katlanırlar (3). Etiyoloji ve semptomlardaki farklılıklara rağmen 

çoğu nadir hastalık multisistemik iĢlev bozukluğu ile giden kronik ve kötüleĢen bir 

seyir ile iliĢkilidir. Genellikle sınırlı etkinliği olan kompleks tedavi gerektirir. Bu 

sebepler göz önünde bulundurulduğunda tanı, tedavi ve takibinde güçlükler yaĢanan 
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nadir metabolik hastalıklar diğer hastalıklardan farklı olarak ele alınmayı gerektirir 

(8). Hastanın tedavisi için ilaç ve özel beslenme gereksinimleri, sağlık hizmeti 

kullanımı, tedaviye eriĢim nedeniyle birçok harcama yapılmakta ve bunun yanında 

ebeveynler açısından çalıĢtıkları iĢte verimlilik ve ücret kaybı, sağlık sigortası, iĢ 

bulamama, iĢten ayrılmak zorunda kalma, iĢten çıkarılma gibi dolaylı etkilere de 

sebep olmaktadır. Tüm bunlar düĢünüldüğünde hem hasta kiĢiler hem de aile üyeleri 

ve hastaya bakan kiĢiler için nadir metabolik hastalıkların birçok ekonomik etkisi 

vardır (9). 

Cepten yapılan sağlık harcamaları alınan sağlık hizmetine karĢılık doğrudan 

hastalar veya hane halkları tarafından yapılan ödemeleri içermektedir. Cepten 

yapılan sağlık harcamaları; tanı testleri, laboratuvar hizmetleri, alternatif tıp, doktor 

muayene ücretleri, hastalığa özgü ilaç, tıbbi malzemeler ve diğer hastane harcamaları 

gibi pek çok ödemeyi kapsamaktadır (10). Yapılan bu harcamalar herhangi bir kiĢi ya 

da kurum tarafından geri ödenmemektedir. Nadir metabolik hastalık sahibi kiĢilerin 

devlet ya da kurum tarafından karĢılanmayan ve cepten ödemek zorunda oldukları 

sağlık harcamaları birey ve aileler için büyük ekonomik yük oluĢturmaktadır (10). 

ÇalıĢmamızda hastanemiz çocuk metabolizma kliniğinde nadir metabolik 

hastalık tanısı ile takipli hastaların takip ve tedavi sürecinde ailelerinin yapmıĢ 

oldukları cepten sağlık harcamalarının belirlenmesi ve ailelere olan ekonomik yükün 

tespit edilmesi amaçlanmıĢtır.  
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Kalıtsal Metabolizma Hastalıkları 

Ġlk kez Sir Archibald Garrod tarafından 1908'de kalıtsal metabolizma 

hastalıkları kavramı tanımlanmıĢ olup vücudun biyokimyasal iĢlevlerindeki 

bozukluklar sonucu geliĢen, çoğunluğu otozomal resesif (OR) geçiĢli hastalıklardır. 

Bu hastalıklar tek tek değerlendirildiğinde her biri nadir olarak görülse de birlikte ele 

alındığında önemli bir grup oluĢtururlar. Genel olarak kalıtsal metabolizma 

hastalıklarının görülme sıklığı 1:4000- 1:5000‘dir. TanımlanmıĢ çok sayıda 

metabolik hastalığın olduğu düĢünüldüğünde çocuk sağlığı açısından oldukça 

önemlidir (1,4).  

Nadir hastalıklarla ilgili literatürde ülkeler arası farklılık gösteren çok fazla 

tanım bulunmaktadır. Dünya Sağlık Örgütü'ne göre nadir hastalıklar, her 10.000 

kiĢiden en fazla 6.5‘ini etkileyen hastalıkları içerir (5). Amerika BirleĢik 

Devletleri‘nde Food & Drug Administration (FDA) tarafından 200.000'den az kiĢiyi 

etkileyen hastalık olarak tanımlanırken, Japonya'da 50.000'den fazla kiĢiyi 

etkilemeyen hastalık olarak tanımlanmaktadır. Avrupa Birliği ise nadir hastalıkları 

prevelansı 2.000'de 1'den az olan kronik, ilerleyici veya yaĢamı tehdit eden 

hastalıklar olarak ifade etmektedir (5).  

Enzim, kofaktör ya da daha az sıklıkla substrat taĢınması gibi farklı 

mekanizmalar yoluyla metabolik yolakları modüle eden ve spesifik bir metabolitin 

eksikliğine veya birikmesine yol açan bloklar sonucu geliĢen, tek gen kusurunun 

neden olduğu klinik tablolar kalıtsal metabolik hastalıklar olarak adlandırılmaktadır 

(6). Bu hastalıklarda karbonhidrat, yağ ve proteinlerin anabolik veya katabolik 

yolağında bir enzim veya taĢıyıcı proteinin eksikliği söz konusudur. Metabolik 

bozukluklardaki klinik tablonun ortaya çıkmasından genellikle metabolik bloğun 

önünde biriken maddeler, alternatif yollarla sentezlenen toksik ürünler veya son 

ürünün yapılamaması sorumludur. Kalıtsal metabolik hastalıklarda semptom ve 

klinik bulgular hafiften ağıra oldukça farklı ve geniĢ bir spektrumda 

seyredebilmektedir. Aynı gende etkilenme olmasına rağmen saptanan mutasyonların 

farklı olması nedeniyle birçok hastada klasik hastalık fenotipi görülmeyebilir. 

Ülkemizde akraba evlilikleri diğer geliĢmiĢ ülkelere oranla daha fazladır. Bunun 
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sonucunda kalıtsal metabolizma hastalıklarına daha sık rastlanmaktadır. Örneğin 

Avrupa‘da 1/10.000 sıklıkla görülen fenilketonüriye ülkemizde 1/4000 oranında 

rastlanmaktadır. Bazı kalıtsal metabolik hastalıkların etkili tedavisi varken 

bazılarında tanının erken konulması ve tedaviye erken baĢlanması ile hastalığın 

olumsuz sonuçları önlenebilir. Tedavisi olmasa bile özgün tanının konulması aileye 

genetik danıĢma verilmesine ve planlanan sonraki gebeliklerde prenatal tanı 

olanakları hakkında bilgi sahibi olmalarına olanak sağlamaktadır (6,7). 

Bu hastalıklar kalıtsal olmakla birlikte klinik bulguların ortaya çıkma yaĢı, 

semptom ve bulgularının Ģiddeti metabolik bozukluğun derecesine göre ve aynı 

hastalığa sahip kiĢiler arasında bile farklılık gösterebilir. Protein, karbonhidrat ve 

enerji metabolizması bozuklukları çoğunlukla yenidoğan ve erken süt çocukluğu 

döneminde semptom verme eğilimindedir. Glikojen depo hastalıkları, yağ asidi 

oksidasyon bozuklukları ve lizozomal depo hastalıklarında ilerleme daha yavaĢ ve 

sinsidir (11,12). 

Yenidoğan ve süt çocukluğu döneminde hastaların çoğunda; beslenme 

güçlüğü, kusma, kilo alamama, büyüme geriliği, apne, takipne, konvülsiyon ve letarji 

gibi özgün olmayan ortak semptomlar görülebilmektedir. Bu klinik bulguların 

yanında sepsis de eĢlik edebilmektedir. Günümüzde ise bu hastalıklarda çeĢitli klinik 

bulgularla karĢılaĢılabileceği iyi bilinmektedir (13). 

2.2. Patofizyoloji ve Sınıflama 

Kalıtsal metabolizma hastalıkları farklı Ģekillerde sınıflandırılabilir. Yaygın 

olarak kabul gören sınıflamaya göre; entoksikasyona yol açan bozukluklar, enerji 

metabolizmasını ilgilendiren bozukluklar ve kompleks molekülleri ilgilendiren 

bozukluklar olarak üç gruba ayrılmaktadır (14) (Tablo 1). Fizyopatolojik olarak 

metabolik yolaklarla ilgili bozukluklar (intermediyer metabolizma bozuklukları) ve 

hücre içi ile iliĢkili bozukluklar (intraselüler metabolizma bozuklukları) olarak 

ayrılabilir. Metabolik yolaklarla ilgili bozukluklar ise kendi içinde entoksikasyona 

yol açan bozukluklar ve enerji metabolizmasını ilgilendiren bozukluklar olarak iki 

sınıfa ayrılır. Ġntraselüler metabolizma bozuklukları ise kompleks moleküllerin hücre 

içi yapım veya yıkımındaki (kompleks molekülleri ilgilendiren bozukluklar) 

bozukluklardır (11,15). 
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Entoksikasyona yol açan bozukluklar, bir biyokimyasal yolu katalize eden 

enzim veya kofaktörün eksikliği sonucunda geliĢen metabolik bloğun önünde 

substrat ve toksik metabolitlerinin birikmesi sonucu oluĢur (16). Aminoasit 

metabolizma bozuklukları (fenilketonüri, akçaağaç Ģurubu idrarı hastalığı, tirozinemi 

tip I vb), karbonhidrat metabolizması bozuklukları (galaktozemi, kalıtsal fruktoz 

intoleransı), organik asidemiler (metilmalonik, propiyonik ve izovalerik asidemi, vb), 

üre döngüsü bozuklukları bu gruptaki metabolik bozukluklara örnektir. Genellikle 

kısa süreli iyilik hali sonrası kusma, emmede azalma, bilinç değiĢikliği, nöbet, letarji, 

koma gibi klinik bulgular ve hipoglisemi, ketoz, asidoz, karaciğer yetmezliği, 

hiperamonemi gibi biyokimyasal bozukluklarla ortaya çıkan akut ataklarla 

seyretmektedir (14,16).  

Enerji metabolizmasını ilgilendiren bozukluklar ise enerji üretimi veya enerji 

kullanımı ile ilgili biyokimyasal reaksiyonlardaki bozukluklar sonucu geliĢir. 

Glikojen depo hastalıkları, glukoneogenez bozuklukları, konjenital laktik asidemiler 

(piruvat karboksilaz eksikliği, piruvat dehidrogenaz eksikliği), yağ asidi oksidasyon 

bozuklukları ve mitokondriyal respiratuar zincir bozuklukları bu gruptaki hastalıklara 

örnek gösterilebilir (15). BaĢlıca klinik bulguları arasında büyüme geliĢme geriliği, 

ağır hipotoni, miyopati, kardiyomiyopati, aritmi, kalp yetmezliği ve dolaĢım kollapsı 

ile ani bebek ölümü sayılabilir. Doğum sonrası entoksikasyon tipi metabolik 

hastalıklarda görülen iyilik hali enerji metabolizmasını ilgilendiren bozukluklarda 

görülmez. Bebekler doğumdan hemen sonra semptomatik hale gelebilirler (14,17).  

Kompleks molekülleri ilgilendiren bozuklukların semptom ve bulguları 

ilerleyici ve kalıcı özelliktedir. Hücresel organellerde kompleks moleküllerin kusurlu 

katabolizması sonucu metabolitlerin kronik birikiminden kaynaklanır. Lizozom, 

peroksizom, endoplazmik retikulum gibi farklı organeller tarafından sentezlenen 

veya yıkılan kompleks molekülleri ilgilendiren hastalıklardır. Lizozomal depo 

hastalıkları, peroksizomal bozukluklar, kolesterol biyosentez bozuklukları ve 

konjenital glikozilasyon bozuklukları bu gruba örnektir (15). Ġntrauterin dönemde 

embriyogenezin etkilenmesi ve bozulması nedeni ile doğumda dismorfik bulgularla 

ortaya çıkabilirler (11,12). 
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Tablo 1. Kalıtsal Metabolik Hastalıklarda Klinik Sınıflama (12,14) 

TĠP TANIM  ÖRNEKLER 

Entoksikasyona 

Yol Açan 

Bozukluklar 

 

 

Toksik 

metabolitin 

birikmesinden 

kaynaklanır. 

 

 

       Amino asit metabolizması bozuklukları 

(fenilketonüri, akçaağaç Ģurubu idrarı hastalığı, 

tirozinemi tip I, homosistinüri) 

 

       Organik asidemiler  

(metilmalonik, propiyonik , izovalerik asidemi,) 

 

       Karbonhidrat metabolizması bozuklukları 

(galaktozemi, kalıtsal fruktoz intoleransı)  

 

       Üre döngüsü bozuklukları  

 

Enerji 

Metabolizmasını 

Ġlgilendiren 

Bozukluklar 
 

 

 

Enerji üretimi 

veya enerji 

kullanımı ile ilgili 

biyokimyasal 

reaksiyonlardaki 

bozukluklar 

sonucu geliĢir. 

       Glikojen depo hastalıkları  

 

       Yağ asidi oksidasyon defektleri  

 

       Mitokondriyal bozukluklar  

(Krebs döngüsü bozuklukları, mitokondriyal 

respiratuar zincir bozuklukları) 

 

       Glikoneogenez bozuklukları  

 

Kompleks 

Molekülleri 

Ġlgilendiren 

Bozukluklar 

 

Hücresel 

organellerde 

kompleks 

moleküllerin 

kusurlu 

katabolizması 

sonucu 

metabolitlerin 

kronik 

birikiminden 

kaynaklanır. 

        

       Lizozomal depo hastalıkları  

(Gaucher, Niemann-Pick Tip A ve B) 

 

       Peroksizomal bozukluklar 

(Zellweger sendromu, Adrenolökodistrofi) 

 

       Kolesterol biyosentez bozuklukları 

 

       Konjenital glikozilasyon bozuklukları 

 

 

 

2.3. Klinik Bulgular  

Kalıtsal metabolizma hastalıkları baĢta nörolojik ve gastrointestinal organlar 

olmak üzere hemen her organın tutulumu ve spesifik olmayan klinik bulgular ile 

karĢımıza çıkabilirler (11). Ortaya çıkan klinik tablo akut hayatı tehdit eden 

hastalıktan subakut, ilerleyici, dejeneratif bozukluklar gibi farklılık gösterebilir. 

YavaĢ ilerleyen klinik tablo ya da  hiçbir semptomun olmadığı dönemleri içeren 

ataklarla seyredebilir (11). 
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Epizodik kusmalar ve kusmayla birlikte dehidratasyon, Ģok, letarji ve 

ensefalopati tablosunun görülmesi akut semptomlardır. Ayrıca uzamıĢ açlık, stres ya 

da enfeksiyon ile birlikte saptanan hipoglisemi de akut klinik bulgulardandır. Kronik 

bulgular arasında ise büyüme geliĢme geriliği, hepatosplenomegali, kardiyomiyopati, 

nöropsikiyatrik bozukluk ve motor mental gerilik sayılabilir (18,19). 

Kalıtsal metabolizma hastalıklarının nörolojik belirtileri arasında geliĢme 

geriliği, periferal nöropati, hipotoni, ataksi, nöbet, letarji, koma sayılabilir. GeliĢme 

geriliği ve mental gerilik çoğunlukla aminoasit metabolizması bozuklukları, üre 

döngüsü defektleri, organik asidemiler, peroksizomal hastalıklar ve lizozomal depo 

hastalıklarında görülür (20). Yenidoğan döneminde doğumdan hemen sonra erken 

ortaya çıkan konvülsiyonlar nonketotik hiperglisinemi, molibden kofaktör eksikliği 

ve pridoksin bağımlılığında görülebilir (11,14). Periferal nöropati kobalamin 

metabolizması bozuklukları, mitokondriyal hastalıklar ve lizozomal hastalıklara eĢlik 

edebilir. Yağ asidi oksidasyon bozuklukları, üre döngüsü bozuklukları, peroksizomal 

hastalıklar ve mitokondriyal hastalıklarda hipotoni baĢta gelen bulgulardan biridir 

(20). Hastada miyopati, rabdomiyoliz bulguları kas ağrısı, egzersiz intoleransı ve 

kramplar varsa yağ asidi oksidasyon bozuklukları, mitokondriyal hastalıklardan 

Ģüphelenilmelidir. Lesch-Nyhan sendromunda kendine zarar verme, 

mukopolisakkaridozlarda agresif davranıĢlar, homosistinüri, porfiriler, pürin 

metabolizması bozukluklarında psikoz gibi davranıĢ bozukluklarının eĢlik ettiği 

psikiyatrik bulgular eĢlik edebilir (20). 

Tekrarlayan kusma atakları, dehidratasyon, beslenme güçlüğü, kilo alamama, 

hepatomegali, hepatosplenomegali ve sarılık gastrointestinal sisteme ait klinik belirti 

ve bulgular arasında sayılabilir. Glikojen depo hastalıkları, lizozomal depo 

hastalıkları (Niemann-Pick, Gaucher), galaktozemi, peroksizomal hastalıklar, 

tirozinemi tip I, lizozomal asit lipaz eksikliği (Wolman hastalığı) ve konjenital 

glikozilasyon bozukluklarında klinik bulgular arasında hepatomegali ya da 

hepatosplenomegali görülür (20). Galaktozemi, safra asidi metabolizması 

bozuklukları, peroksizomal hastalıklar, Niemann-Pick hastalığı tip C, konjenital 

glikozilasyon bozukluklarında fizik muayenede hepatomegali ile birlikte kolestatik 

sarılık görülür (11,20). 

Genellikle mukopolisakkaridozlar ve pompe hastalığında hipertrofik 

kardiyomiyopati görülürken, yağ asidi oksidasyon bozuklukları, organik asidemiler 
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ve mitokondriyal hastalıklarda dilate kardiyomiyopati görülür (20). Doğumda 

belirgin olan ya da zamanla daha sonra ortaya çıkan basık burun kökü, yüksek 

damak, yarık damak, geniĢ ön fontanel, yüksek alın, kaba yüz görünümü, polidaktili, 

sindaktili gibi  dismorfik bulgular peroksizomal hastalıklar, lizozomal depo 

hastalıkları gibi bazı kalıtsal metabolik hastalıklarda karĢımıza çıkabilir (11,21). 

Oftalmolojik bulgular arasında ise katarakt, korneal opasiteler, optik atrofi, 

retinitis pigmentosa, lens dislokasyonu ve cherry red spot sayılabilir (18). Hastalarda 

döküntü, fotosensitivite, hiperkeratozis, iktiyozis, ciltte ülserler, nodüller, 

hipopigmentasyon ve mongol lekeleri gibi çeĢitli cilt bulgularına rastlanabilir (20). 

EĢlik eden farklı vücut kokusu, anormal idrar kokusu ya da idrar rengindeki 

değiĢiklik bazı metabolik hastalıklar açısından uyarıcı olmalıdır (11). 

Bazı kalıtsal metabolik hastalıklarda görülen anormal idrar rengi Tablo 2‘de, 

anormal idrar kokusu Tablo 3‘te gösterilmiĢtir.  

 

Tablo 2. Kalıtsal metabolik hastalıkların bazılarında görülen anormal idrar rengi (18) 

Renk BileĢik  Hastalık  

Mavi  Ġndikan  Hartnup hastalığı  

Mavi/kahverengi Homogentisik asit Alkaptonüri  

Kahverengi  Methemoglobin  Miyoglobinüri  

Kırmızı/kahverengi Hemoglobin/methemoglobin Hemoglobinüri  

Açık kırmızı  Ürat  Hiperürikozüri  

Kırmızı  
Eritrositler  

Porfirinler  

Hematüri  

Porfiri  

 

Tablo 3. Kalıtsal metabolik hastalıkların bazılarında görülen anormal idrar kokusu 

(11,21) 

Hastalık  Koku   Kokuya neden olan bileĢik 

Klasik fenilketonüri   Küf, fare idrarı  Fenil asetik asit  

Tirozinemi Tip I  
Küf, lahanaya benzer  

EkĢimiĢ tereyağı  

2-hidroksibütirik asit 

2-okzo-4-metilbütirik asit  

Akçaağaç Ģurubu idrarı 

hastalığı 

YanmıĢ Ģeker 

Akçaağaç Ģurubu (çemen) 

2-okzo-3-metilvalerik asit 

2-okzoizokaproik asit  

Ġzovalerik asidemi 

Multiple açil-CoA 

dehidrogenaz eksikliği 

Terli ayak     

 

Ġzovalerik asit  

Multiple karboksilaz 

eksikliği  

3-metilkrotonilglisinüri 

 Kedi idrarı  

 

3-OH-Ġzovalerik asit  

Metilmalonik asidemi  Asit  Metilmalonik asit 

Sistinüri  Sülfürlü  Hidrojen sülfit  

Trimetilaminüri  Çürük balık kokusu  Trimetilamin  
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2.4. Tanı 

Semptom ve bulguları özgün olmayan kalıtsal metabolik hastalıklar ile sık 

karĢılaĢılan çocukluk çağı sorunlarının ayırıcı tanısının yapılması önemli bir 

konudur. Kalıcı nörolojik hasarların ve ölümlerin önlenebilmesi için tanının erken 

konulması ve tedaviye baĢlanması hayati önem taĢır (11).  Kalıtsal metabolik 

hastalıkların kesin tanıları ayrıntılı laboratuvar incelemelerini gerektirir. Zor ve 

maliyeti fazla olan bu incelemelerden önce tanı yaklaĢımını kolaylaĢtıracak basit 

klinik ve laboratuvar değerlendirmelerinin yapılması önemlidir (21). Bu hastalıkların 

çoğunluğunda OR kalıtım görülürken daha nadir olarak da otozomal dominant (OD), 

X‘e bağlı geçiĢ ve mitokondriyal hastalıklardaki gibi maternal kalıtım görülür 

(12,18). 

 

Öyküde dikkat edilmesi gereken ve kalıtsal metabolik hastalıktan 

Ģüphelendiren bulgular Ģunlardır: 

 Tekrarlayan kusma, ishal atakları, bazı besinlerin alınması ile ortaya çıkan 

yakınma ve klinik bozulma, 

 Hafif geçirilmesi gereken çocukluk çağı enfeksiyonları, ateĢ, dehidratasyon, 

açlık ya da aĢı sonrasında beklenmeyen irritabilite, konvülsiyon, ataksi gibi 

ağır klinik tabloların görülmesi, 

 Letarji veya dehidratasyon ile sık hastaneye baĢvuru, tekrarlayan hipoglisemi, 

asidoz, hiperamonemi ve akut ensefalopati atakları, 

 Büyüme geliĢme geriliği, beslenme bozukluğu, tartı alamama, hareket 

bozukluğu, makrosefali, mikrosefali, kaba yüz görünümü, iskelet 

deformiteleri gibi dismorfik bulguların varlığı, 

 Ailede açıklanamayan nedenlerle yenidoğan veya süt çocuğu ölümü, 

 Anne ve baba arasında akrabalık veya ailede benzer yakınmaları olan bireyin 

varlığı, 

 GeliĢim basamaklarında gerileme ya da kazanılmıĢ yeteneklerin kaybı 

(1,13,20).      

Daha önce sağlıklı görünen yenidoğan veya bebekte yeni geliĢen emmede 

azalma, beslenme güçlüğü, kusma, apne, takipne, hipotoni, konvülsiyon, bilinç 

değiĢikliği, letarji, koma gibi klinik kötüleĢme durumlarında; enfeksiyon hastalıkları, 
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sepsis,  kardiyopulmoner fonksiyon bozukluğu, travma, toksinler, santral sinir 

sistemi anomalileri yanı sıra kalıtsal metabolizma hastalıklarından Ģüphelenilmelidir 

(18).  

Organik asidemiler, üre döngüsü enzim defektleri ve bazı amino asit 

metabolizma bozuklukları (Akçaağaç ġurubu Ġdrar Hastalığı) toksik metabolitlerin 

santral sinir sisteminde birikmesi ile ani baĢlangıçlı ve yaĢamı tehdit eden ağır 

ensefalopati tablosu ile baĢvurabilirler (11,22). Toksik metabolitler intrauterin 

dönemde plasentadan temizlenir ve bu hastalıklara sahip çocuklar doğumdan hemen 

sonra sağlıklı görünür. BaĢlangıçta emmede azalma, uykuya meyil ve letarji gibi 

herhangi bir hastalığa özgün olmayan klinik semptomlar geliĢir ve bu semptomlar ilk 

etapta sepsisi düĢündürür. Ġlerleyen dönemde konvülsiyonlar eklenir, letarji komaya 

dönüĢür ve ensefalopati tablosu geliĢir (21–23). 

Hızla ensefalopati tablosu geliĢen hastalarda respiratuar distres, apne ve 

takipne gibi semptomların eĢlik etmesi durumunda kalıtsal metabolik hastalık 

açısından uyarıcı olmalıdır. Üre döngüsü enzim defektlerinde yenidoğanlarda birkaç 

gün beslenmeden sonra amonyak yüksekliği ile giden ensefalopati geliĢir ve 

hiperamonemi ile birlikte santral hiperventilasyona bağlı solunumsal alkaloz görülür 

(11,21). Metabolik asidoz ve hiperamonemi kalıtsal metabolik hastalıkların çoğunda 

görülmekle birlikte nonketotik hiperglisinemi ve molibden kofaktör eksikliğinde 

saptanmamaktadır (21). 

Kalıtsal metabolik hastalıklarda tanının erken konulması prognoz için 

önemlidir. Tanın konulması iki ana baĢlık altında değerlendirilebilir. Ġlki hastalıkla 

ilgili klinik bulgular oluĢmadan her yenidoğana uygulanan "yenidoğan taraması"dır. 

Hastalıkların herhangi bir bulgu vermeden, organizmada hasara yol açmadan 

saptanıp tedaviye baĢlanması koruyucu hekimlik açısından da oldukça önemlidir. 

Diğeri ise klinik ve/veya laboratuvar bulguları ile kalıtsal metabolik hastalıktan 

Ģüphelenildiğinde hastalardan ileri laboratuvar incelemelerinin alınmasıdır (24). 

2.5. Yenidoğan Taraması 

Yenidoğan taraması, iyi sonuçlar alabilmek için zamanında müdahalenin 

önemli olduğu tedavi edilebilir bozukluklara semptomlar baĢlamadan önce hızlı bir 

Ģekilde tanı konulmasını hedefler (25). Tarama programına dahil edilen hastalıklarda 

tipik olarak semptomlar doğumda belirgin değildir ve tanı konulup tedaviye erken 
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baĢlanmazsa ilerleyen dönemlerde sakatlık veya ölümle sonuçlanabilir. Bu nedenle, 

yenidoğan taramasının ana amacı, etkilenmiĢ bebeklerin erken saptanmasıyla 

hastalığın neden olacağı önemli morbidite ve mortalitenin önlenmesidir (24,26). 

Dünya Sağlık Örgütü, ulusal tarama programına alınacak hastalıkların 

belirlenmesi için Wilson-Jungner kriterlerini belirlemiĢtir. Bu kriterlere baktığımızda 

ise; taranan hastalığın bir halk sağlığı sorunu özelliğine sahip olması gerekir. Ayrıca 

taranan hastalığın tedavi edilmediğinde ortaya çıkaracağı sorunların ciddi boyutlarda 

olması, tedavi ile bu sorunların önlenebilir olması, tarama için yapılan test 

yönteminin hem basit hem de güvenilir olması ve bu testin tüm yenidoğanlara 

uygulanabilmesi için uygun maliyete sahip olması önemlidir (27,28). Fenilketonüri, 

biotidinaz eksikliği ve hipotiroidi, çoğu ülkede yenidoğanların taranması gerekliliği 

kabul edilmiĢ üç hastalıktır. Tarama programı ile tanı konan bebeklerde zeka geriliği, 

beyin hasarları ve geri dönüĢümsüz zararları önlemek amacıyla uygun tedavi 

baĢlanması amaçlanmaktadır (28,29). 

Yenidoğan tarama programı ilk kez, 1961 yılında Guthrie ve Susi tarafından 

kurulan bugün için önemini hala koruyan kolay uygulanabilen, ucuz ve güvenilir 

olan bakteri inhibisyonu yöntemi ile fenilketonüri hastalığı için baĢlatılmıĢtır. 1963 

yılında sonuçlar yayınlanmıĢ olup 1965 yılında Amerika‘daki 27 eyalet tarafından 

fenilketonüri taranmaya baĢlanmıĢtır (30,31).  

Yenidoğan tarama programı çalıĢmalarına Türkiye‘de 1987 yılında 

Fenilketonüri Tarama Programı ile baĢlanmıĢ olup 1993 yılında yaygınlaĢmaya 

baĢlamıĢtır. Fenilketonüri taramasına 25.12.2006 tarihinde Konjenital Hipotiroidi 

taramasının eklenmesi ile ―Ulusal Yenidoğan Tarama Programı‖ olarak 

isimlendirilmiĢ olup Sağlık Bakanlığı‘nın denetiminde Türkiye‘nin her yerindeki tüm 

yenidoğan bebeklere ulaĢılması hedeflenmiĢtir. Programa, Ekim 2008 itibariyle 

Biotinidaz Eksikliği, 1 Ocak 2015 tarihi itibarıyla da Kistik Fibrozis eklenmiĢtir. 

2017 yılında 4 ilde pilot olarak baĢlayan Konjenital Adrenal Hiperplazi, 2022 yılında 

81 ile yaygınlaĢtırılarak tarama paneline eklendi (23,32). 

Yenidoğan taraması için kan örneği ideal olarak doğumdan sonraki 48-72. 

saatlerde mümkünse bebek beslendikten sonra alınmalıdır. Taburculuğu erken 

yapılan ve yeterince beslenmeden kan örneği alınan bebeklerden 14. gün öncesi en 

yakın sağlık merkezinden ikinci kan örneği alınarak tekrarlanmalıdır (30). Tarama 
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testleri tanısal testler olmadığı için anormal bir sonuç elde edildiğinde mutlaka 

ayrıntılı tanısal testler yapılmalıdır (30). 

Yenidoğan tarama programları, taranan hastalıklar için erken tanı, erken tıbbi 

bakım ve tedavinin baĢlamasını mümkün kılmıĢ olup tarama programlarının 

sonuçları olumlu olmuĢtur. Yenidoğan taraması ile tespit edilen bireylerin uzun süreli 

takibine iliĢkin çeĢitli çalıĢmalar, baĢta fenilketonüri, konjenital hipotiroidizm, kistik 

fibrozis olmak üzere yağ asidi oksidasyon defektleri, üre döngüsü bozuklukları gibi 

kalıtsal metabolik hastalıklar ve ciddi kombine immün yetmezlik de dahil olmak 

üzere incelenen tüm hastalıklar için morbidite ve mortalitede önemli iyileĢme 

olduğunu göstermiĢtir (33,34).  

2.6. Laboratuvar Bulguları 

Açıklanamayan hipoglisemi, karaciğer fonksiyon bozukluğu, böbrek 

fonksiyon bozukluğu, hematolojik anormallik, asit-baz dengesi bozukluğu ve 

hiperamonemi laboratuvar bulguları olan çocuk ya da eriĢkin yaĢtaki hastalarda 

kalıtsal metabolik hastalıklardan mutlaka Ģüphelenilmelidir (12). 

Kalıtsal metabolik hastalık tanısı için basit birinci basamak tetkikler ile 

birlikte bir dizi özel araĢtırma gereklidir (22). Birinci basamak testlerdeki herhangi 

bir pozitif sonuç kalıtsal metabolik hastalık ön tanısını destekler ve bir sonraki 

basamak olan tanısal testlerin yapılması için yönlendirici olur (35). Kalıtsal 

metabolik hastalık Ģüphesi olan hastada yapılması gereken birinci basamak tetkikler 

Tablo 4‘te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 4. Kalıtsal Metabolik Hastalıklar Ġçin BaĢlangıç Laboratuvar Testleri  

(12,18) 

Kan Testleri 

 
Tam kan sayımı 

Glukoz, keton 

Elektrolitler, karaciğer fonksiyon testleri, böbrek fonksiyon testleri  

(üre, ürik asit, kreatinin, AST, ALT, GGT, total, direkt bilirubin, sodyum, potasyum, 

kalsiyum, magnezyum ve fosfor dahil elektrolitler) 

Kan Gazı, pH 

Amonyak 

Laktat, piruvat,  

Protrombin zamanı, Parsiyel tromboplastin zamanı, INR 

 

Ġdrar Testleri  

 
Rutin idrar tahlili 

Ġdrar ketonları 

Ferrik klorür testi 

Dinitrofenilhidrazin (DNPH) testi 

Ġdrarda redüktan madde  

 

 

Birinci basamak tetkiklerle kalıtsal metabolik hastalık olma potansiyeli 

taĢıyan hastalarda ikinci basamak tetkikler yapılır. Üçüncü basamak testler ise özel 

durumlarda yapılan testlerdir (36). 

Birinci basamak tetkikler, hastalığın hangi kalıtsal metabolik hastalık grubuna 

girdiğini saptayabilmek için organ veya dokuların tutulumunu gösteren baĢlıca 

incelemelerdir. Bu testler kanda glukoz, elektrolitler, tam kan sayımı, amonyak, kan 

gazları, rutin idrar tetkiki gibi basit biyokimyasal testleri içerir. Bu testlere dayanarak 

tanı hemen konulmasa da morbiditeyi ya da mortaliteyi azaltıcı destek tedavilere 

erkenden baĢlanabilir  (12,18,37). 

Bazı kalıtsal metabolik hastalıklarda kalıcı ya da aralıklı ketonda yükseklik 

görülebilirken ketogenez kusurlarında keton normal saptanabilir. Propiyonik, 

metilmalonik ve izovalerik asidemiler, glikojen depo hastalığı tip 0 ve III  ayrıca 

piruvat karboksilaz eksikliği gibi bazı kalıtsal metabolik hastalıklarda keton yüksek 

görülür (14). 

Propiyonik asidemi, metilmalonik asidemi ve izovalerik asidemide laktik asit, 

keton cisimleri ve organik asitlerin birikimi, artmıĢ anyon açığı ile birlikte ciddi 
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metabolik asidoza eĢlik eden laktik asidoz görülebilir (18). Galaktozemi, herediter 

fruktoz intoleransı, tirozinemi tip I ve sistinozis gibi bazı metabolik hastalıklar ise 

genellikle anyon açığı normal olan metabolik asidoz ile sonuçlanır (18,22). 

Zamanında doğan bir yenidoğanda ciddi, tedaviye dirençli, yüksek dozlarda 

glukoz infüzyonu gerektiren, açıklanamayan hipoglisemi saptandığında kalıtsal 

metabolik hastalıklardan Ģüphelenilmelidir (18). Hipoglisemi baĢta glikojen depo 

hastalığı tip 1  olmak üzere glukoneogenez bozuklukları,  yağ asidi oksidasyon 

defektleri ve organik asidemilerin ana laboratuvar bulgusudur (38,39). 

Üre döngüsü enzim eksiklikleri, propiyonik asidemi, metilmalonik asidemi, 

izovalerik asidemi gibi bazı organik asidemiler ve yağ asidi oksidasyon 

bozukluklarına hiperamonemi eĢlik eder (18,40). Organik asidemilerde 

hiperamonemiye ciddi asidoz eĢlik ederken, üre döngüsü enzim eksikliklerinde 

hiperamonemiyle birlikte asidoz bulunmaz (12,21).  

Ġkinci basamak tetkikler ise genellikle kalıtsal metabolik hastalık üzerine 

uzmanlaĢmıĢ belirli merkezlerde ve laboratuvarlarda yapılan ayırıcı tanı için daha 

özellikli tetkikleri içerir. Plazma amino asitleri, idrar amino asitleri, idrar organik 

asitleri, laktat, pirüvat, karnitin, açil karnitin, çok uzun zincirli yağ asitleri, idrarda 

mukopolisakkarit ve oligosakkaritler bu tetkiklere örnek olarak gösterilebilir (12,41). 

Kalıtsal metabolizma hastalığından Ģüphe duyulan her hastada serum amino asitleri 

değerlendirilmelidir (12,18). Ayrıca tedavinin izlenmesi sürecinde de serum amino 

asit düzeyleri önemlidir (42). Ġdrar örneğinden gaz kromatografi-kütle spektrometrisi 

(GC-MS) kullanılarak yapılan organik asitlerin dağılımının incelenmesi ve belirli 

organik asitlerin düzeyinin artmıĢ olması organik asidemilerin tanısı için önemlidir 

(43). 

Karnitin, uzun zincirli yağ asitlerinin ve dallı zincirli amino asitlerin 

metabolizmasında yer alır. Karnitin esterlerinin artmıĢ olması metabolik hastalık 

tanısı için önemlidir. Yağ asidi oksidasyon kusurlarında, organik asidemilerde ve 

ketoliz defektlerinde karnitin esterleri artar (44). 

Kalıtsal metabolik hastalıkların kesin tanısı için biyokimyasal ya da genetik 

bozukluğun saptanması gerekir. Belli merkezlerde uygulanabilen, özel donanım 

gerektiren bu incelemeler ise moleküler düzeyde enzim eksikliğinin saptanması veya 

moleküler genetik testler ile mutasyonların gösterilmesidir (45,46). 
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2.7. Aminoasit Metabolizması Bozuklukları 

2.7.1. Fenilketonüri (FKÜ) 

Esansiyel bir amino asit olan fenilalanin (FA) diyetle alındığında büyük bir 

kısmı karaciğerde fenilalanin hidroksilaz (FAH) adlı enzim ile tirozine 

dönüĢmektedir (47). FAH enziminin iĢlevi için kofaktör olan tetrahidrobiopterine 

(BH4) ihtiyacı vardır. BH4; fenilalanin hidroksilaz, tirozin hidroksilaz ve triptofan 

hidroksilaz enzimlerinin kofaktörüdür. Fenilalanin ve tirozin nörotransmitterler, 

triiyodotironin, tiroksin ve melanin gibi metabolitler için önemli olan aminoasitlerdir. 

FAH enzim aktivitesinin eksikliği , kaybı ya da bu enzimin kofaktörü olan BH4 

üretimindeki bir bozukluk sonucu, kanda tirozin azalırken FA konsantrasyonları artar 

(48,49). Tedavi edilmeyen hastalarda FA ve metabolitleri birikir. Bu durum geri 

dönüĢsüz, ilerleyici biliĢsel ve mental gerilik gibi nörolojik bozukluklara sebep olur 

(50,51). 

 

ġekil 1. Fenilalanin Metabolik Yolağı (52) 

GTP:Guanozin trifosfat, GTPCH: Guanozin trifosfat siklohidrolaz, PTPS:6-pürivoyl tetrahidropterin 

sentaz, SR:Sepiapterin redüktaz, BH4:tetrahidrobiyopterin, PAH:fenilalaninhidroksilaz, 

DHPR:dihidropteridin redüktaz, qBH2:kuininoid dihirobiyopterin, PCD:pterin-4a-karbinolamin 

dehidrataz, TH:tirozin hidroksilaz, TPH:triptofan hidroksilaz, NOS:nitrik oksit sentaz, 5-HT:5-

hidroksi triptofan, NO:nitrik oksit. 
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Tirozin ise nörotransmitter görevi gören adrenalin, noradrenalin, dopamin 

gibi katekolaminlerin ve cilt pigmenti melanin için öncüdür. Tirozinin azalması ile 

melanin sentezi azalır. Bunun sonucunda cilt ve saç renginin açık olmasına yol açar 

(52).  

FAH ve kofaktörü olan BH4'ün sentezi ya da rejenerasyonunda yer alan 

enzimleri kodlayan genlerdeki mutasyonlar hiperfenilalaninemiye (HFA) neden olur 

(52,53). FAH eksikliği OR geçiĢli kalıtsal bozukluktur ve 600‘den fazla mutasyon 

tanımlanmıĢtır (54,55).  

FKÜ sıklığı etnik kökene bağlı olarak farklı popülasyonlar arasında 

değiĢkenlik göstermektedir. Amerika BirleĢik Devletleri'nde 1/13.500-19.000 

görülme sıklığına sahipken, Avrupa‘da yaklaĢık 1/10.000 görülür (56). Akraba 

evliliğinin fazla olması göz önüne alındığında en yüksek FKÜ oranlarından biri 

olarak Türkiye‘de sıklığı 4200 yenidoğanda 1 bildirilmiĢtir (23,57). 

Kan FA düzeyinin 2 mg/dL‘nin üzerinde (>120 μmol/L) olması HFA olarak 

tanımlanır (58). HFA terimi, FAH enzim eksikliğinin neden olduğu hafif FA 

artıĢından en ağır formu olan klasik FKÜ de dahil olmak üzere tüm varyantları 

kapsar (59).  

FKÜ‘lü bebekler doğumda normaldir ancak tedavi edilmeyen hastalarda artan 

FA düzeyinin nörotoksik etkisinden dolayı geri dönüĢü olmayan büyüme geliĢmede 

gerilik, yapısal beyin hasarı, mikrosefali, ciddi mental gerilik ve psikiyatrik 

bozukluklar görülür (48). FKÜ‘de sık görülen nörolojik bulgular arasında tremor, 

spastisite gibi kas tonusu bozuklukları, hiperrefleksi, parkinson benzeri bulgular ve 

yürüme bozuklukları da yer alır (60). Bu bulguların yanında tirozin düzeyinin 

azalmasına bağlı melanin sentezinin de azalması sebebiyle hastalarda saç, deri, iriste 

hipopigmentasyon ve egzema benzeri deri lezyonları görülür. Ayrıca fenilasetik asit 

gibi artan FA metabolitlerinin idrarla atılmasına bağlı olarak fare idrarı kokusu 

dikkat çeker (47,60). 

Tedavinin amacı plazma FA düzeyini düĢürerek nörolojik geliĢimin normal 

bir Ģekilde sürdürülmesini sağlamaktır. FKÜ tedavisinin temelini diyetle alınan FA 

miktarının kısıtlanması ile kan FA düzeyinin normal aralıkta tutulması oluĢturur 

(47,61). Hastanın günlük ihtiyacı olan protein, kalori, FA, tirozin miktarı yaĢına ve 

cinsiyetine göre hesaplanır ve diyet içeriği hazırlanır (48,62).  
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HFA ve FKÜ tedavisinde tetrahidrobiyopterinin aktif 6R izomeri olan 

sapropterin dihidroklorid kullanımı söz konusudur (63). Yapılan çalıĢmalarda 

sapropterin tedavisi öncesinde BH4 yükleme testine yanıt veren hastalarda etkili bir 

tedavi desteği olabileceği gösterilmiĢtir (64,65). Diyetine uyum konusunda özen 

gösteren hastalarda tedavi sonuçları oldukça baĢarılıdır. Erken tanı konulup diyet 

tedavisine yaĢamın ilk 3 haftasında baĢlandığında ve kan FA düzeyleri normal aralık 

içinde tutulduğunda hastaların zeka seviyeleri yaĢıtlarına göre hafif düĢük olsa da 

normal olarak izlenir (48). 

2.7.2. Tirozin Metabolizması Bozuklukları 

Tirozin, diyetle alınan proteinlerden ya da endojen olarak FAH enzimi 

aracılığıyla fenilalaninden sentezlenen yarı esansiyel aminoasittir. Ayrıca dopamin, 

norepinefrin, epinefrin, tiroid hormonu ve melatonin sentezinde görev alır (66). 

Tirozinemi; tirozin aminotransferaz, 4-hidroksifenilpirüvat dioksijenaz ve 

fumarilasetoasetat hidrolaz enzim eksikliklerine göre 3 gruba ayrılır (67,68). 

2.7.2.1. Tirozinemi Tip 1 (Hepatorenal Tirozinemi) 

Tirozin katabolizmasındaki son enzim olan fumarilasetoasetat hidrolaz 

eksikliği nedeniyle karaciğer, böbrek ve periferik sinirleri etkileyen OR geçiĢli bir 

aminoasit metabolizması bozukluğudur (69). Özellikle fumarilasetoasetat olmak 

üzere biriken tirozin metabolitlerine bağlı hepatositler ve proksimal renal tübüllerde 

hasar meydana gelir (70). Ġnsidansı yaklaĢık olarak 1/100.000 canlı doğum olduğu 

tahmin edilmektedir (71). 

Hastalar yenidoğan döneminde klinik olarak normaldir. Semptomlar 

çoğunlukla iki-altı ay arasında baĢlar (67). Karaciğer hasarı sonucu hipoglisemi, 

hipoalbüminemi, transaminaz artıĢı, koagülopati, alfa-fetoprotein yüksekliği, sarılık 

ve hepatomegali gibi klinik bulgular meydana gelir. Ġlerleyen yaĢlarda hepatoselüler 

karsinom ve siroza neden olabilir (72).  Böbreklerde çoğunlukla proksimal tübüller 

etkilenerek aminoasidüri, glukozüri, hiperfosfatüri, hipofosfatemi, renal tübüler 

asidoz ile giden fankoni sendromuna yol açar (72,73). 

Hastaya tanı konulduğunda gecikmeden tirozin yıkımını 4-hidroksi fenil 

pirüvat dioksijenaz basamağında inhibe ederek süksinilaseton oluĢumuna engel olan 
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nitisinon baĢlanmalıdır (67). Ayrıca hastalığın ilerlemesini yavaĢlatan fenilalanin ve 

tirozinden kısıtlı diyet uygulanmalıdır (74). 

2.7.2.2. Tirozinemi Tip 2 (Okulokutanöz Tirozinemi) 

Tirozin aminotransferaz enzim eksikliği sonucu meydana gelen, OR geçiĢli 

bir hastalıktır (75). Enzim eksikliği tirozin ve metabolitlerinin plazma düzeylerinin 

yükselmesine sebep olur ve en yüksek serum tirozin seviyeleri tip 2 tirozinemide 

görülür (76). 

Özellikle keratit, herpetiform korneal ülserler, palmoplantar hiperkeratoza 

neden olan göz ve cilt tutulumu görülür. Kornea üzerinde tirozin kristalinin 

birikmesinin sebep olduğu keratite bağlı kızarıklık, ağrı, fotofobi ve aĢırı 

lakrimasyon meydana gelir. Hastalar tedavi edilmezse ilerleyen dönemlerde ĢaĢılık, 

glokom, astigmatizm ve nistagmus geliĢebilir (69). Avuç içi, ayak tabanı, 

parmakların plantar yüzleri, diz ve dirsek gibi özellikle baskıya maruz kalan 

bölgelerde hassas, ağrılı hiperkeratotik plaklar görülür. Hastaların neredeyse 

yarısında değiĢen derecelerde zihinsel gerilik vardır (77). 

Tedavide serum tirozin seviyesi 500 mikromol/L'nin altında tutulması 

hedeflenir. Hastaya tirozin ve fenilalaninden kısıtlı diyet uygulanır (77). 

2.7.3. Akçaağaç ġurubu Ġdrar Hastalığı (MSUD) 

Dallı zincirli aminoasitler olan valin, lösin, izolösinin katabolizmasında 

görevli olan dallı zincirli alfa-ketoasit dehidrogenaz (BCKD) enziminin aktivitesinde 

azalma sonucu akçaağaç Ģurubu idrar hastalığı (MSUD) oluĢur. Kofaktörü tiamin 

olan BCKD enzim kompleksi E1 alfa, E1 beta, E2, E3 olmak üzere dört alt birimden 

oluĢur ve herhangi birinin eksikliği MSUD‘ a neden olur (78). Otozomal resesif 

geçiĢli kalıtsal metabolik hastalıktır. Enzim aktivitesinin azalması ile valin, lösin, 

izolösin ve ketoasitleri plazma, beyin omurilik sıvısı (BOS) ve idrar gibi vücut 

sıvılarında düzeyleri artar (79). Ġnsidansı dünya genelinde 1:185.000‘dir (80). 

 Dallı zincirli aminoasit katabolizması Ģekil 2‘de gösterilmiĢtir (81). 
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ġekil 2. Dallı zincirli aminoasit metabolizması (81)  

               BCKDK:BCKD-kinaz, PPM1K:BCKD-fosfataz 

Hastalar baĢlangıç yaĢı, klinik bulgular ve tiamin yanıtına göre; klasik, 

intermediate (ara), intermittan (aralıklı), tiamine yanıtlı ve E3 (lipoamid 

dehidrogenaz) eksikliğinden kaynaklanan MSUD olmak üzere 5 gruba ayrılmaktadır 

(80). 

2.7.3.1. Klasik MSUD  

Klinik bulguların en ağır seyrettiği ve en sık görülen Ģeklidir. Hastalarda 

BCKD enzim aktivitesi %2‘nin altındadır. Doğumda normal olan yenidoğan 

bebekler yaĢamın ilk haftasında çemen kokusu, beslenme güçlüğü ve kusma 

Ģikayetleriyle baĢvururlar (80). Tanı ve tedavi gecikirse birkaç gün içinde 

ekstremitelerde tonus artıĢı, nöbet, aralıklı apne, letarji, ensefalopati, beyin ödemi ve 

koma geliĢebilir (80,82).  

Hipoglisemi, idrarda keton varlığı ve hafif-orta metabolik asidoz dıĢında 

genellikle diğer laboratuvar bulguları normal saptanır (83,84). Klinik ve laboratuvar 

bulgularına ek olarak plazma aminoasit analizinde izolösin, lösin ve valin 

düzeylerinde belirgin yükseklik ve izolösin stereoizomeri olan alloizolösin 

saptanmasıyla tanı doğrulanır (82,84).  
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Akut klinikte kötüleĢme ile baĢvuran hastaya hidrasyon baĢlanır ve dallı 

zincirli aminoasit içeren protein alımı kesilir. Uygulanan tedavilere rağmen 

ensefalopati tablosunda seyreden hastalara periton diyalizi ya da tercihen 

hemodiyaliz vakit kaybetmeden baĢlanmalıdır (85,86). Uzun süre izlemde hastalara 

dallı zincirli aminoasitlerden kısıtlı diyet uygulanır (87).  

2.7.3.2. Hafif (Ġntermediate) MSUD 

Dallı zincirli alfa ketoasit dehidrogenaz enzim kompleksinin E1-alfa 

bileĢenindeki mutasyonlarla iliĢkilidir ve enzim aktivitesi normalin %3‘ü ile %30‘u 

arasında değiĢir (88). Hastalar her yaĢta semptomatik olabilmekle birlikte genellikle 

yenidoğan döneminden sonra ortaya çıkan hafif hastalık tablosu ile baĢvururlar. 

Hastalara mental gerilik, geliĢme geriliği, irritabilite, distoni ve nöbet gibi santral 

sinir sistemi tutulumu ile sınırlı klinik bulgular eĢlik edebilir (89).  

2.7.3.3. Aralıklı (Ġntermitant) MSUD  

Sağlıklı görünen ve büyüme, geliĢimi normal olan hastada basit 

enfeksiyonlar, cerrahi iĢlem ya da katabolik durumların tetiklemesi ile semptomlar 

ortaya çıkar. Ataklar sırasında hastalığa özgü tipik çemen kokusu, kusma, ataksi, 

letarji, nöbet ve koma görülebilir (90). Atak dönemlerinde laboratuvar sonuçları ve 

uygulanan tedavi klasik MSUD ile benzerken, ataklar dıĢında hastaların semptomu 

yoktur ve laboratuvar sonuçları normal seyreder (90). 

2.7.4 Homosistinüri  

Sistatiyonin β-sentaz eksikliği sonucu, homosisteinin sistatiyonine metabolize 

olması engellenir. Otozomal resesif geçiĢli kalıtım gösterir. Yenidoğan döneminde 

semptomsuzdur, çoğunlukla 3-10 yaĢları arasında göz bulguları ile ortaya çıkar. 

Oküler lens subluksasyonu, glokom, iskelet anomalileri, osteoporoz, orta ya da ağır 

mental gerilik klinik bulgularıdır. Piridoksine yanıt veren tipinde tedavide yüksek 

doz vitamin B6 kullanılır (17).  
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2.7.5. Alkaptonüri 

Homogentisik asid oksidaz enzim eksikliğine bağlı vücutta homogentisik asid 

birikmesi sonucu klinik bulgular meydana gelir. Hastanın idrarı beklemekle birlikte 

homogentisik asidin oksidasyonu ve polimerizasyonu ile idrar rengi siyahlaĢır. 

Otozomal resesif geçiĢlidir. Tendon, eklem ve yumuĢak dokularda homogentisik asit 

polimerlerinin birikimiyle yanak, burun, sklera, kulak renginde siyahlaĢma ve artrit 

görülür (42).   

2.7.6. Nonketotik Hiperglisinemi 

En sık görülen formu neonatal tipidir. Emme güçlüğü, letarji, konvülsiyon, 

ağır hipotoni gibi klinik bulgular doğum sonrası birkaç saat içinde baĢlar. Geç 

baĢlangıçlı tipinde ilerleyici spastik dipleji, optik atrofi, koreiform hareketler görülür. 

Otozomal resesif geçiĢli kalıtsal hastalıktır (42).   

2.8. Organik Asidemiler 

Organik asidemiler; aminoasitler, karbonhidratlar, yağ asitlerinin beta 

oksidasyonu metabolizmasına özgü enzim eksikliklerine bağlı toksik etki gösteren 

organik asit ara metabolitlerinin birikmesi, idrarda atılmasının artması ve asit baz 

dengesinin bozulması ile karakterize kalıtsal metabolik hastalıklardır (91).  

Organik asidemilerin çoğunda yenidoğan ya da süt çocukluğu sürecinde 

klinik bulgular ortaya çıksa da bazı hafif formlarda yetiĢkinlik gibi geç dönemde 

klinik tablo meydana gelebilir. Yenidoğan bebeklerde birkaç gün gibi kısa süren 

iyilik hali sonrası beslenmeyle birlikte özellikle kan gazında artmıĢ anyon açıklı ağır 

metabolik asidoz tablosu görülür (91). Laboratuvar bulguları arasında hiperamonemi, 

hipoglisemi, sıvı elektrolit dengesizliği, ketonüri ve kemik iliği baskılanmasına bağlı 

anemi, nötropeni, trombositopeni görülebilir (92). Sık görülen klinik bulgular 

arasında sepsis tablosuna benzeyen emmede zayıflık, kusma, kas hipotonisitesi, 

nöbet, letarji ve koma yer alır. Metilmalonik asidemi, propiyonik asidemi, izovalerik 

asidemi ve glutarik asidüri tip 1 sık görülen organik asidemiler arasındadır (11,93). 
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2.8.1. Metilmalonik Asidemi (MMA) 

Metilmalonik asidemiye, treonin, metiyonin, izolösin, valin, kolesterol yan 

zinciri ve tek sayılı karbon içerikli yağ asitlerinin metabolizmasında yer alan 

metilmalonil-CoA mutaz enziminin kısmi ya da tam eksikliği neden olur. Ayrıca 

metilmalonil-CoA mutaz enziminin kofaktörü olan adenozil-kobalaminin 

taĢınmasında, sentezindeki kusurlar ya da metilmalonil-CoA epimeraz enziminin 

eksikliğinde de MMA‘ya meydana gelir. Otozomal resesif geçiĢli kalıtsal metabolik 

hastalıktır (94). Ġnsidansının 1/48.000-1/ 61.000 arasında olduğu bildirilmiĢtir (95). 

Yenidoğan döneminde baĢvuru anında genellikle tekrarlayan kusma, 

dehidratasyon, hipotoni, nöbet, letarji, hipotermi, solunum sıkıntısı ve ensefalopati 

tablosu gibi klinik bulguları içerir (96). Ġlerleyen dönemlerde değiĢken derecede 

mental motor gerilik, hipotoni, ilerleyici böbrek yetmezliği ile sonuçlanan 

tübülointerstisyel nefrit, akut ve kronik bazal ganglion hasarına bağlı distoni, 

koreatetoz gibi hareket bozuklukları, kardiyomiyopati, geliĢme geriliği, immün 

yetmezlik ve optik sinir atrofisi görülebilir (97). 

Laboratuvar bulgularında artmıĢ anyon açıklı metabolik asidoz, ketozis, 

hiperamonemi, laktat yüksekliği ve hipoglisemi varlığında MMA akla gelmeli ve 

tanıdan Ģüphelenilmelidir (98). Tanıda serum ve idrar amino asit analizi, karnitin ve 

açil karnitin düzeyleri, idrar organik asit analizinden faydalanılır (99). Enzim ve 

moleküler genetik analizler tanıda yardımcıdır (95). 

Akut atak sırasında protein alımı tamamen kesilip anabolizmayı desteklemek 

için yüksek glukoz konsantrasyonlu mayi ile hidrasyona baĢlanır (95,100). Hastalara 

ayrıca enerji ihtiyacı için lipit infüzyonu ya da total parenteral nutrisyon baĢlanabilir. 

Sodyum bikarbonat replasmanı asit baz dengesini düzeltmeye yardımcı olur. 100-250 

μmol/l arasındaki hiperamonemi tablosunda amonyak düzeyini düĢürücü medikal 

tedavide sodyum benzoat, sodyum fenilasetat ve sodyum fenilbütirat kullanılabilir 

(101).  Karbamoilglutamat, amonyak düzeyi 400 μmol/l ve üzeri ciddi hiperamonemi 

durumdan kullanılabilir (102). Tıbbi tedaviye yeterli yanıt alınamayan, amonyak 

düzeyi 500 μmol/l‘nin üzerinde seyreden ve dirençli metabolik asidoz tablosu devam 

eden hastalarda hemofiltrasyon, hemodiyaliz endikedir (95). Hastalara uzun 

dönemde düĢük proteinli yüksek kalorili diyet uygulanır. L-karnitin hem akut atak 

tedavisinde hem de uzun dönem idame tedavide kullanılır (103). 
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2.8.2. Propiyonik Asidemi (PA) 

Propiyonik asidemi, propiyonil-CoA‘nın metilmalonil-CoA‘ya dönüĢümünü 

katalize eden biotine bağımlı propiyonil-CoA karboksilaz enziminin eksikliği sonucu 

propiyonik asit ve propiyonil-CoA iliĢkili metabolitlerin birikimi ile oluĢur (104). 

Otozomal resesif geçiĢli kalıtım gösterir ve insidansı 1/100.000-1/150.000‘dir (105).  

Klinik bulgular çoğunlukla yenidoğan döneminde ilk günlerde ya da ilk 

haftalarda ortaya çıkar. MMA‘ ya benzer Ģekilde emmede azalma, kusma, 

dehidratasyon, nöbetler, hipotoni, letarji ve koma gibi klinik tablolar görülür (106). 

Geç baĢlangıçlı çocukluk ve ergenlik dönemlerinde geliĢme geriliği, mental gerilik, 

okul baĢarısızlığı, protein intoleransı, tekrarlayan kusma atakları, akut psikoz, 

hipotoni, ensefalopati, distoni ve koreoatetoz gibi ekstrapiramidal hareket 

bozuklukları ile kendini gösterebilir (107).  

Akut atak sırasında artmıĢ anyon açıklı metabolik asidoz, laktik asit 

yüksekliği, ketozis, hipoglisemi, hiperglisemi, yüksek plazma ve idrar ketonları, 

hiperamonemi, kemik iliği baskılanmasına bağlı nötropeni, anemi ve trombositopeni 

ya da pansitopeni görülebilir (106,108). Propiyonil-CoA karboksilaz enzim 

aktivitesine bakılarak ya da moleküler genetik inceleme yapılarak kesin tanı konulur 

(109). 

Akut atak sırasında protein alımı kısıtlanıp katabolik sürecin engellenmesi 

için intravenöz yüksek glukoz konsantrasyonu içeren hidrasyon baĢlanır. Ġntravenöz 

karnitin tedavisi de baĢlanmalıdır (108). Plazma amonyak düzeyleri ciddi Ģekilde 

yüksekse sodyum benzoat, sodyum fenilasetat, karglumik asit gibi medikal tedaviler 

uygulanır (110). Tedavinin baĢarısız olduğu hiperamonemili olgulara hemodiyaliz 

uygulanır (111). Uzun dönem idame tedavisinde hastalara valin, izolösin, metiyonin 

ve treoninden kısıtlı diyet uygulanır (112). Karnitin tedavisine devam edilir. Akut ve 

kronik dönem tedavide hastalar günde 5-10 mg biotin tedavisi almalıdır (112).  

2.8.3. Ġzovalerik Asidemi 

Lösin metabolizmasında izovaleril-CoA'yı 3-metilkrotonil-CoA'ya 

dönüĢümünü katalize eden izovaleril-CoA dehidrogenaz enzim eksikliği sonucu 

geliĢen OR geçiĢli kalıtsal metabolik hastalıktır (113). 
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Yenidoğan döneminde hastalar emmede azalma, kusma, dehidratasyon, 

hipotermi, nöbet, letarji ve komaya ilerleyen ensefalopati tablosu ile baĢvururlar. 

Vücutta biriken izovalerik asit terli ayak kokusu olarak tanımlanan tipik kokuya 

sebep olur (114). 

Laboratuvar bulgularında metabolik asidoz, hiperamonemi ve kemik iliği 

baskılanmasına bağlı pansitopeni görülebilir. Kesin tanı yetersiz enzim aktivitesinin 

gösterilmesi veya moleküler genetik analizi ile doğrulanmalıdır (114). 

Akut kriz anında protein katabolizmasını önlemek için protein alımı 

durdurulup katabolik süreci önlemek için yeterli enerji sağlayacak yüksek glukoz 

konsantrasyonu içeren hidrasyon baĢlanır (115). Hastalara L-karnitin ve 

izovalerilglisin atılımını arttırmak için glisin verilir. Hiperamonemi varsa medikal 

tedavi gerekirse hemodiyaliz uygulanır (113). Akut atak kontrol altına alınınca uzun 

dönem takibinde büyüme geliĢme için gerekli olan optimal düzeylerde doğal protein 

kısıtlaması yapılarak diyet tedavisi uygulanır. Karnitin tedavisi devam edilir (115).  

2.8.4. Glutarik Asidüri Tip 1 

Triptofan, hidroksilizin ve lizin aminoasitlerinin metabolik yolağında glutaril-

CoA‘nın krotonil-CoA‘ya dönüĢtüğü basmakta görevli olan riboflavin bağımlı 

glutaril-CoA dehidrogenaz enzim eksikliği sonucu geliĢen OR kalıtım gösteren 

kalıtsal metabolik hastalıktır (116). Ġnsidansı 100.000 canlı doğumda 1‘dir (117). 

3-OH-glutarik asit ve glutarik asitler santral sinir sisteminde nöronların 

kaybına yol açarak klinik bulgulara sebep olur. Çoğunlukla altıncı aydan sonra baĢ 

çevresinde büyüme olur (118). Muayenede huzursuzluk, distonik hareketler, 

diskinezi, opistotonus, rijidite ve hipotoni gibi nörolojik bulgular görülebilir (119). 

Etkilenen hastalar ateĢ, dehidratasyon ve akut enfeksiyon tarafından tetiklenen beyin 

hipoplazisi, bazal gangliyon lezyonları ile kendini gösterebilir ve ensefalit benzeri 

tablo sonrası hastalarda kas tonusu, baĢ kontrolü, emme yutma fonksiyonu, yakalama 

kavrama refleksi gibi becerilerde kayıplar geliĢebilir (118).  

Akut atak sırasında laboratuvar tetkiklerinde hipoglisemi, ketonüri, 

hiperamonemi ve metabolik asidoz bulunabilir (120).  

Atak sırasında katabolik süreci yavaĢlatmak için yüksek glukoz 

konsantrasyonlu hidrasyon baĢlanmalıdır. Glutaril-CoA dehidrogenazın kofaktörü 

olan L-karnitin ve riboflavin baĢlanır. Uzun dönem tedavide lizin ve triptofandan 
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kısıtlı, düĢük doğal protein içerikli diyet uygulanır. Hastalara karnitin ve riboflavin 

tedavisi idame dönemde devam edilir (121).  

2.8.5. L-2-Hidroksi Glutarik Asidüri  

 L-2-hidroksiglutarat dehidrogenaz enzim eksikliği sonucu meydana gelir. 

YavaĢ ilerleyen hastalık olmakla birlikte mental ve motor retardasyon, epilepsi, 

serebellar ataksi, makrosefali en sık görülen klinik bulgularıdır. Otozomal resesif 

geçiĢlidir. Semptomatik destekleyici tedavi uygulanır (43). 

2.9. VĠTAMĠN Ve KOFAKTÖR METABOLĠZMASI BOZUKLUKLARI 

2.9.1. Biotinidaz Eksikliği  

Biyotin, B grubu vitaminler arasında B7 vitamini olarak bilinen, serbest 

formda ya da proteinlere bağlı olarak bulunan, suda eriyen bir vitamindir (122). 

3p25.1 kromozomunda bulunan BTD geni tarafından kodlanan biotinidaz enzimi 

besinlerle alınan proteinlere bağlı olarak bulunan biyotinin serbest biyotine 

dönüĢmesinde ve biyotin döngüsündeki endojen biyotinin geri kazanılmasında görev 

alır. Otozomal resesif kalıtılır ve insidansı 61.000‘de 1‘dir (123). Biotinidaz enzim 

eksikliğinde proteinlere bağlı biyotin serbest forma dönüĢemez ve hastalar besin 

kaynaklı biyotini kullanamaz (124). Serbest biyotin pirüvat karboksilaz, propionil-

CoA karboksilaz, 3-metilkrotonil-CoA karboksilaz ve asetil-CoA karboksilaz 

enzimleri için kofaktördür (125). Kofaktör olarak görev aldığı karboksilaz 

enzimlerinin yetersiz aktivitesiyle glukoneogenez, yağ asidi sentezi ve aminoasit 

katabolizmasındaki bozukluklara bağlı klinik tablolar ortaya çıkar (125). 

Tedavi edilmeyen hastalarda yaĢamın ilk aylarında ilerleyici nörolojik ve 

dermatolojik semptomlara neden olur. GeliĢme geriliği, nöbetler, hipotoni, ataksi, 

miyoklonik nöbetler, apne, iĢitme kaybı, konjonktivit, seboreik veya atopik dermatit, 

alopesi eĢlik eden baĢlıca klinik bulgulardır (126).  

Biotinidaz eksikliğinde; metabolik ketoasidoz, laktik asidoz, hiperamonemi, 

organik asidüri, laktat ve pirüvat yükseklikleri gibi laboratuvar bulguları görülebilir. 

Tanı plazmada eksik biotinidaz enzim aktivitesinin saptanmasıyla, moleküler genetik 

testler ile BTD genindeki patojenik varyantların gösterilmesiyle konulur (127).  
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Hastalara erken dönemde nörolojik hasar meydana gelmeden önce biyotin 

tedavisinin baĢlanması tedavi için önemlidir (128).  

2.10. Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları 

2.10.1. Glikojen Depo Hastalıkları (GDH) 

Glikojenin sentez, düzenlenme ve yıkım aĢamasına katılan enzim ya da 

taĢıyıcı proteinlerin eksikliklerine sebep olan mutasyonlar sonucu glikojenin 

dokularda anormal tip ve miktarda birikmesiyle meydana gelir. Görülme sıklığı 

yaklaĢık 20.000 canlı doğumda 1‘dir (129).  

Karaciğerdeki glikojen kan Ģekeri regülasyonunu sağlayan ana depo 

kaynağıdır. Ġskelet kasındaki glikojen egzersiz sırasında glikoza parçalanarak kas 

kasılması için gerekli olan enerji kaynağını sağlarken; az miktarda beyinde depolanan 

glikojen hipoksi, hipoglisemi gibi durumlarda enerji kaynağı oluĢturur (129).  

2.10.1.1. Glikojen Depo Hastalığı Tip 0 

Karaciğerde glikojen sentaz enzim eksikliği ile giden, OR kalıtım gösteren 

glikojen depo hastalığıdır (130). Çoğunlukla glikojen depo hastalıklarında dokularda 

anormal glikojen depolanması söz konusu iken GDH Tip 0‘da karaciğerde 

depolanmanın aksine glikojen eksikliği görülür (130). 

Yenidoğan döneminde hipoglisemi, süt çocukluğu döneminde halsizlik, 

kusma ve hipoglisemiyle birlikte konvülsiyon görülebilir. Hepatomegali eĢlik etmez 

ve çocuklarda büyüme geliĢme çoğunlukla normaldir (129). 

Açlıkta ketotik hipoglisemi ile birlikte postprandiyal hiperglisemi ve 

hiperlaktatemi tipik laboratuvar bulgusudur (131). Tanı karaciğer biyopsisi ile 

glikojen miktarı ve enzim eksikliğinin gösterilmesiyle konulur (132). 

Tedavide hipoglisemiyi önlemek için glisemik indeksi düĢük karbonhidrattan 

ve proteinden zengin besinler ile sık sık beslenme önerilmektedir. Gece meydana 

gelecek hipoglisemiyi önlemek için çiğ mısır niĢastası gibi yavaĢ sindirilen 

karbonhidratlar gece öğününe eklenmelidir (132).  
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2.10.1.2. Glikojen Depo Hastalığı Tip I (Von Gierke Hastalığı) 

Otozomal resesif kalıtılan glikojen depo hastalığı Tip I‘in glukoz-6-fosfataz 

ve translokaz eksikliğinin sebep olduğu iki alt tipi vardır (133). Genel insidansı 

yaklaĢık olarak 100.000 kiĢide 1 görülür (133). Tip Ia en sık görülen tipidir ve 

karaciğer, böbrek ve bağırsak mukozasında glukoz–6-fosfataz enzimi eksiktir. Tip 

Ib‘de endoplazmik retikulumda mikrozomal membrandan glukoz-6-fosfatın geçiĢini 

sağlayan translokaz eksikliği mevcuttur (17,134). Ġki tipte de karaciğerde glukoz-6-

fosfatın glukoza dönüĢümünü sağlayan enzimde eksiklik olması nedeni ile 

glikojenoliz ve glukoneogenezisle glukoz üretimi yetersizdir. Yetersiz glukoz üretimi 

nedeni ile açlık durumunda hipoglisemi meydana gelir (134). Hipoglisemiye bağlı 

konvülsiyon, hepatomegaliye bağlı karın ĢiĢliği, nefromegali, büyüme geliĢme 

geriliği, boy kısalığı ve yanaklarda yağ birikimine bağlı taĢ bebek yüz görünümü 

eĢlik eden bulgulardır (134).  

Laboratuvar bulguları arasında açlıkta hipoglisemi, laktik asidoz ve 

hiperürisemi, hiperkolesterolemi, hipertrigliseridemi sıklıkla görülür (134). Laktat ve 

pirüvat seviyelerindeki artıĢ sonucu asetil-koenzim-A‘ya metabolize olması ile 

kolesterol ve yağ asidi sentezi artar. Hiperkalsiüri ve ürik asit idrar atılımına bağlı 

olarak nefrokalsinozis, ilerleyici böbrek hastalığına sebep olabilir (135).  

Tedavide hipoglisemiyi önlemek normoglisemiyi sağlamak amacıyla 

kompleks karbonhidrattan zengin sık beslenme uygulanmalıdır (136). Çiğ mısır 

niĢastası dolaĢıma yavaĢ glukoz salınımı gösterip normogliseminin korunmasına 

yardımcı olarak tedavide kullanılan karbonhidrat kaynağıdır (137).  

2.10.1.3. Glikojen Depo Hastalığı Tip II (Pompe Hastalığı) 

Glikojen depo hastalığı tip II (GDH Tip II) lizozomal bir enzim olan 

lizozomal asit alfa-1,4-glukozidaz (asit maltaz) enzim eksikliği sonucu meydana 

gelen OR kalıtım gösteren metabolik hastalıktır (129). Asit alfa glukozidaz enzimi 

lizozomlarda glikojenin yıkımından sorumlu olduğu için eksikliği sonucu doku ve 

kalp, iskelet, düz kas hücrelerinde lizozom içinde glikojen birikimine sebep olur 

(138). Tahmini sıklığı 40.000 canlı doğumda 1‘dir (139). 

En Ģiddetli formu; hipotoni, beslenme güçlüğü, makroglossi, kas güçsüzlüğü, 

hipertrofik kardiyomiyopati ve hepatomegali ile karakterize klasik infantil 
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baĢlangıçlı formudur. YaĢamın ilk yılında enzim replasman tedavisi baĢlanmayan 

hastalar genellikle kalp yetmezliğinden kaybedilir  (140). Juvenil ve eriĢkin formda 

ilerleyen yaĢlarda özellikle kas gücünde azalma, motor gerileme ve hipotoni görülür 

(141). 

Laboratuvar bulgularında hipogliseminin görülmediği, karaciğer transaminaz, 

laktat dehidrogenez ve kreatin kinaz yüksekliği bulunur (141). Lökosit ve deri 

fibroblastlarında enzim eksikliğinin gösterilmesi ya da moleküler tanı ile kesin tanı 

konulur (141). Tedavinin temelini rekombinant insan asit alfa-glukozidaz enzim 

replasman tedavisi oluĢturur (138). 

2.10.1.4. Glikojen Depo Hastalığı Tip III (Forbes-Cori Hastalığı) 

Glikojen dallarını kıran amilo-1,6-glukozidaz (debrancher) enzim eksikliğine 

bağlı karaciğer, kas ve kardiyak dokuda glikojen birikimine neden olan, OR geçiĢli 

glikojen depo hastalığıdır (137). Hepatomegali, hipoglisemi, büyüme geliĢme 

geriliği, hiperlipidemi bulguları ile GDH tip I ile benzemektedir. Ġlerleyen yaĢlarda 

karaciğer yetmezliği, kardiyomiyopati, kas güçsüzlüğü, nöromüsküler tutulum ortaya 

çıkmaktadır (142). Tanı karaciğer ve kasta enzim eksikliğinin gösterilmesi ile 

konulur (142). Tedavide amaç sık aralarla, karbonhidrattan ve proteinden zengin 

diyet uygulayarak hipogliseminin önlenmesidir (143).  

2.10.1.5. Glikojen Depo Hastalığı Tip IV 

Andersen hastalığı ve amilopektinozis olarak da bilinen glikojen depo 

hastalığı tip IV (GDH Tip IV) glikojen dallandırıcı enzim amilo-1,4-1,6-

glukoziltransferaz eksikliği sonucu hücre içerisinde anormal yapıda glikojenin 

birikimi sonucu meydana gelen kalıtsal metabolik hastalıktır (144). Otozomal resesif 

kalıtsal geçiĢ gösterir (129). Klasik tipte infant dönemde hepatosplenomegali, 

büyüme geliĢme geriliği, kilo alamama ile baĢlayıp yaklaĢık 5 yaĢ civarında portal 

hipertansiyon, asit, karaciğer yetmezliği ve ölümle sonuçlanabilen karaciğer sirozu 

görülebilmektedir.  YetiĢkin tip daha hafif seyirlidir, miyopati, kardiyomiyopati veya 

santral ve periferik sinir sistemi tutulumuna bağlı multisistemik iĢlev bozukluğu 

görülebilir (145). 

Tanı karaciğer, kas, deri, lökosit veya sinir biyopsisinde azalmıĢ glikojen 

dallandırıcı enziminin gösterilmesi ve genin moleküler analizi ile konulur (144). 
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2.10.1.6. Glikojen Depo Hastalığı Tip V (GDH Tip V) 

McArdle olarak da adlandırılan GDH tip V, kasta bulunan glikojen fosforilaz 

enzimi eksikliği sonucu görülen OR kalıtım gösteren kalıtsal metabolik hastalıktır. 

Glikojenoliz basamağındaki aksama nedeni ile kasta adenozin trifosfat (ATP) 

oluĢumu engellenir ve kasta glikojen birikir (146). 

Egzersiz sonrası hastalarda iskelet kaslarında ağrı, kas krampları, kas 

güçsüzlüğü klinik olarak görülür (147). Tanı kas dokusunda artmıĢ glikojen miktarı 

ve enzimatik değerlendirme ile konulur (147). Tedavide amaç egzersiz intoleransını 

önlemek yorucu egzersizlerden kaçınmaktır. Bazı hastalarda oral sükroz ve düĢük 

doz kreatin tedavisinin kas iĢlevini düzelttiği gösterilmiĢtir (148).   

2.10.1.7. Glikojen Depo Hastalığı Tip VI 

Karaciğerde bulunan glikojen fosforilaz enzimi eksikliği sonucu meydana 

gelen OR kalıtım gösteren kalıtsal metabolik hastalıktır (149). Klinik ve laboratuvar 

bulguları arasında hepatomegali, büyüme geliĢme geriliği, boy kısalığı, ketotik 

hipoglisemi, transaminaz yüksekliği, hipertrigliseridemi ve hiperkolesterolemi yer 

alır (150). Tedavide hipogliseminin önlenmesi için yüksek karbonhidrat ve protein 

içerikli sık beslenme uygulanır (151).  

2.10.2. Galaktozemi  

Galaktoz-1-fosfat üridiltransferaz enzim eksikliği sonucu meydana gelir. 

Otozomal resesif geçiĢlidir. Hastalar yenidoğan döneminde ilk günlerde normaldir. 

Anne sütü ile beslenmeye baĢladıktan birkaç gün sonra kusma, ishal, sarılık, 

hepatomegali, katarakt ve hipoglisemik nöbetler ile semptom gösterir. Hastalara 

erken yaĢtan itibaren tedavi baĢlansa da geliĢme geriliği, ataksi, konuĢma 

bozuklukları ve over yetersizliği görülme riski yüksektir. Tedavi diyetten laktozun 

çıkarılması ile yapılır. Yenidoğan döneminde Ģüphe duyulduğu anda anne sütü 

kesilmelidir (152).  

2.10.3. Herediter Fruktoz Ġntoleransı  

Fruktoz-1,6-difosfat aldolaz enzim eksikliğine bağlı otozomal resesif geçiĢli 

hastalıktır. Fruktoz içeren besinlerin alınmasıyla fruktoz-1-fosfat‘ın dokularda 
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birikimi karaciğer ve böbrekte toksik etki ile iĢlev bozukluğuna neden olur. Klinik 

semptomlar ek gıdalara baĢladıktan sonra 4. ve 5. aylarda ortaya çıkar. Büyüme 

geliĢme geriliği, beslenme güçlüğü, kusma, ishal, hepatosplenomegali, sarılık ve 

nöbet gibi klinik bulgular eĢlik eder. Tedavide fruktoz, sükroz ve sorbitol içeren 

besinler diyetten çıkarılır (153). 

2.10.4. GLUT1 Eksikliği  

Kan-beyin bariyerinden glikozun taĢınması GLUT1 proteini ile gerçekleĢir. 

GLUT1 proteinin iĢlevi bozulduğunda bu geçiĢ bozulur. Çoğunlukla otozomal 

dominant olmakla birlikte nadir olarak da otozomal resesif kalıtım gösterir. 

Mikrosefali, motor mental gerilik, epileptik ensefalopati, hipotoni gibi ağır klinik 

bulgulardan; hareket bozukluğu, tremor, ataksi ve distoni gibi hafif klinik bulgulara 

kadar geniĢ yelpazede karĢımıza çıkabilir. Erken tanı ile ketojenik diyete erken 

baĢlanması oldukça önemlidir (14).  

2.10.5. Prolidaz Eksikliği 

Prolidaz kollajen metabolizmasında yer alan dipeptidazdır. Otozomal resesif 

geçiĢlidir. Kronik tedaviye rağmen dirençli deri lezyonları tipik klinik bulgusudur. 

KaĢıntı, telenjektazi, fotosensitivite, impetigo, nekrotizan papül gibi cilt lezyonları 

görülebilir. Basık burun, oküler hipertelorizm, mikrognati, yüksek damak, düĢük saç 

çizgisi gibi dismorfik bulgular sık görülür. Özgün tedavisi olmamakla birlikte C 

vitamini ve semptomatik tedavi uygulanır (42).  

2.11. Üre Döngüsü Bozuklukları  

   Üre döngüsü, aminoasitlerin katabolizması sonucu oluĢan nitrojenin üreye 

dönüĢtürülerek atılmasını sağlayan metabolik yoldur. Bu yolakta yer alan enzimlerin, 

kofaktörlerin ya da transport proteinlerin eksikliği ile üre döngüsü bozuklukları 

meydana gelir (154). Mitokondrial enzim olarak; N-asetilglutamat sentetaz (NAGS), 

karbamoilfosfat sentetaz 1 (KPS1), ornitinkarbamoil transferaz (OTC) ve sitoplazmik 

enzim olarak arjininosüksinat sentetaz (ASS), arjininosuksinat liyaz (ASL), arjinaz 1 

(ARG1) enzimlerinden herhangi birinin eksikliği ile üre döngüsü bozuklukları 
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oluĢur. OTC eksikliği dıĢında hepsi OR kalıtım gösterirken OTC enzim eksikliği X‘e 

bağlı kalıtım gösterir (154). 35.000 canlı doğumda bir sıklıkta görülür (155). 

Üre döngüsündeki blok sonucu metabolik toksin olan amonyak üreye 

dönüĢemez ve hiperamonemi meydana gelir (156). Doğumdan sonraki ilk günlerde 

normal görünen yenidoğan bebeklerde beslenmeye baĢlandıktan sonra artan 

amonyak düzeyine bağlı olarak uyku hali, beslenme güçlüğü, kusma, hipotoni, letarji 

ve koma gibi klinik bulgular görülür (157). Tanı için amonyak yüksekliği önemlidir 

ve hipramonemiye eĢlik eden normal anyon açıklı metabolik asidozun olması üre 

döngüsü bozuklukları açısından anlamlıdır (157).  

Akut tedavide hiperamoneminin düzeltilmesi için protein metabolizmasından 

amonyak oluĢumunun önlenmesi ve amonyak atılımının artırılması hedeflenir (157). 

Protein alımı durdurulur ve yüksek enerjinin sağlanması için glukoz infüzyonu 

baĢlanır. Nitrojen tutucu ajanlar olan sodyum benzoat ve sodyum 

fenilasetat/fenilbütirat ise glisin ve glutamatla konjugasyona girerek idrarla nitrojen 

atılımını gerçekleĢtirir (158). Üre döngüsü fonksiyonlarını iyileĢtiren ve ara 

metabolitlerin atılımını hızlandıran arjinin ve sitrülin medikal tedavide 

kullanılmaktadır (157). Plazma amonyak düzeyi 500 μmol/l‘nin üzerinde olan 

hastalarda amonyak seviyelerini düĢürmenin en hızlı yolu hemodiyaliz uygulamaktır 

(158,159). Hastaların uzun süreli takibinde açlık, enfeksiyon gibi katabolik 

süreçlerden kaçınma, protein alımının kısıtlanması, L-arjinin, sitrülin ve sodyum 

benzoat, sodyum fenilasetat gibi nitrojen bağlayıcı medikal tedavinin devam edilmesi 

önemlidir (157,158). 

2.11.1. Arjininemi (Arjinaz Eksikliği) 

Üre döngüsünde yer alan arjinaz enzim eksikliği sonucu meydana gelir. 

Arjininin ornitin ve üreye metabolize olduğu son basamak engellenmiĢ olur. 

Otozomal resesif kalıtım gösterir (160). Klinik bulgular arasında ilerleyici spastik 

dipleji, ataksi, mental retardasyon, geliĢimsel basamakların kaybı ve nöbet gibi 

nörolojik bulgular sık görülürken hiperamonemik ensefalopati nadir görülür (161).  

Beyin omurilik sıvısı ve plazmada arjinin düzeyinin yüksek, serum amonyak 

düzeyinin normal ya da hafif artmıĢ olarak saptanması tanı için önemlidir. Tanı 

arjinaz enzim aktivitesi eksikliğinin gösterilmesi ile doğrulanır (161,162). Hastalara 

izlemde proteinden kısıtlı diyet tedavisi uygulanır (162).  
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2.11.2. Arjinosüksinik Asidüri (Arjininosüksinat Liyaz Eksikliği) 

Üre döngüsünde yer alan ASL enzimi sitrülinden arjinin metabolize 

olmasında görev alır (163). YaĢamın ilk günlerinde çok yüksek amonyak düzeyleri, 

ağır klinik tablo ile ortaya çıkan ve mortalitesi oldukça yüksek olan üre döngüsü 

bozukluğudur. Otozomal resesif kalıtım gösterir (164). 

Mental retardasyon, motor mental geliĢme geriliği, hipertansiyon, safra taĢı, 

ilerleyici karaciğer hastalığı ve karaciğer fibrozu gibi klinik bulgular eĢlik edebilir 

(163,165). Hastalarda sık görülen saç bulgusu kırılgan ve kuru saçlarla birlikte 

mikroskobik muayenede trikoreksisnodoza benzeri görünümdür (164). 

Plazma, idrar ve beyin omurilik sıvısında arjinosüksinik asit düzeyindeki artıĢ 

tanı için anlamlıdır (166). Tedavide düĢük proteinli diyetle birlikte l-arginin takviyesi 

uygulanır (160). 

2.11.3. Ornitin Transkarbamilaz Eksikliği (OTC Eksikliği) 

Üre döngüsünde yer alan ornitin transkarbamilaz enzimi karbamoil fosfat ve 

ornitinden sitrülin sentezini sağlar. X‘e bağlı kalıtım gösterir (100,167). Erkeklerde 

yenidoğan döneminde ağır klinik bulgular görülürken, heterozigot kadınlarda daha 

hafif klinik bulgularla seyreder (168). Hiperamonemi dönemlerinde kusma, 

ajitasyon, letarji ve konfüzyon görülebilir. GeniĢ bir spektrumda asemptomatik 

hastadan ileri düzeyde mental retardasyonu olan hasta gibi farklı klinik bulgular 

görülebilir (168). 

Laboratuvar bulgularında hiperamonemive eĢlik eden spesifik aminoasit 

yüksekliği olmaması OTC eksikliği açısından anlamlıdır (169). Serum aminoasit 

ölçümünde glutamin ve alanin düzeyinde artıĢ ile birlikte idrarda orotik asit düzeyi 

artmıĢtır. Karaciğer dokusunda azalmıĢ enzim aktivitesinin gösterilmesi ile kesin tanı 

konulur (169).  

2.11.4. Karbamoil Fosfat Sentetaz I ve N-Asetilglutamat Sentetaz 

Eksikliği 

Üre döngüsünde ilk enzimatik reaksiyonunda yer alan karbamoil fosfat 

sentetaz enzimi N-asetilglutamat sentetaz enzimi tarafından sentezlenen N-

asetilglutamat tarafından aktive edilir (170). Otozomal resesif kalıtım gösterir (171). 
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Yenidoğan döneminde ortaya çıkan klinik bulgular çoğunlukla ağır seyreder ve 

emmede azalma, kusma, nöbet, letarji, koma gibi ensefalopati tablosuna yol açar 

(170). 

Laboratuvar bulguları arasında plazmada hiperamonemiye eĢlik eden yüksek 

glutamin ve alanin düzeyi ile düĢük sitrülin ve arjinin düzeyi görülür. N-

asetilglutamat sentetaz enzim eksikliğinde hastalar karbamoilglutamat tedavisi ile 

takip edilir (172).  

2.11.5. Sitrülinemi Tip 1 (Arjinosüksinik Asit Sentetaz Eksikliği) 

Arjinosüksinik asit sentetaz eksikliği sonucu meydana gelen OR kalıtım 

gösteren üre döngüsü bozukluğudur (173). Yenidoğan döneminde hiperamonemiyle 

birlikte emmede zayıflık, kusma, letarji, koma gibi bulgularla seyrederken, eriĢkin 

dönemde daha hafif bulgularla seyredebilir (173). 

Plazma aminoasit incelemesinde tipik olarak sitrülin düzeyinde artıĢ vardır. 

Ayrıca idrarda artmıĢ orotik asit atılımı da eĢlik edebilir (173). 

2.11.6. Sitrülinemi Tip 2 (Sitrin Eksikliği) 

Mitokondri membranında bulunan sitrin proteini aspartat-glutamat taĢıyıcısı 

olarak aspartatın sitoplazmaya taĢınarak üre döngüsüne katılmasını sağlar. 

Kromozom 7q21.3'te bulunan gen tarafından kodlanan sitrin proteinin kalıtsal olarak 

sentezlenememesi sonucu sitrülinemi tip 2 meydana gelir (174). 

Yenidoğan döneminde hipoproteinemi, konjuge hiperbilirubinemi, kanama 

diyatezi, artmıĢ gama glutamil transferaz, artmıĢ alkalen fosfataz ile birlikte 

transaminaz seviyelerinin normal olduğu kolestaz tablosu ile karakterizedir (173). 

Deliryum, psikoz, tremor, anormal davranıĢlar gibi nöropsikiyatrik bozukluklarla 

seyreden eriĢkin tipi genellikle 20‘li yaĢlardan sonra görülür. Sitrin proteini glikolitik 

yolda da yer aldığı için tedavide hastalara karbonhidrattan kısıtlı diyet uygulanır 

(175). 

2.12. Lizozomal Depo Hastalıkları      

 Lizozomlarda çoğunlukla OR kalıtımla geçiĢ gösteren bazı enzim defektleri 

sonucu lipit türevi metabolitlerin lizozomların içinde birikmesiyle Lizozomal Depo 
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Hastalıkları (LDH) meydana gelir (176). Sıklığının 1/40,000–1/100,000,000 arasında 

olduğu tahmin edilmektedir (177). 

Hastalıklarda klinik belirtiler oldukça geniĢ spektrumda, kronik ve ilerleyici 

özellikte olup multisistemik organ tutulumu söz konusudur. Dokuda biriken 

metabolite göre sfingolipidozlar, mukopolisakkaridozlar, mukolipidozlar ve 

oligosakkaridozlar olarak sınıflanır (178). 

2.12.1 Sfingolipidozlar  

Sfingolipidlerin metabolize olduğu yolakta bulunan enzim ya da enzimi 

aktive eden protein eksikliği sonucu meydana gelir. Fabry X‘e bağlı resesif kalıtım 

gösterirken diğer sfingolipidozlar OR kalıtımla geçiĢ gösterir (179).   

2.12.1.1. Gaucher Hastalığı 

Görülme sıklığı toplumda 1/40000- 1/60000 arasında olan gaucher hastalığı 

en sık görülen lizozomal depo hastalığıdır (179). Glukozilseramid ve 

glukosfingozin‘in lizozomal yıkım yolağındaki β-glukosidaz (glukoserebrosidaz) 

enzim aktivitesinde eksiklik sonucu meydana gelir ve bunun sonucunda hastalarda 

karaciğer ve dalakta glukozilseramid birikir. Otozomal resesif geçiĢli bir hastalıktır. 

Hastalığın üç farklı klinik tipi vardır (180). 

Non-nöropatik ya da eriĢkin tip olarak bilinen gaucher hastalığı tip 1 en sık 

görülen tiptir ve hastalarda nörolojik tutulum yoktur. Ağırlıklı olarak hematolojik ve 

kemik tutulumu görülen hastalarda klinik bulgular olarak hepatomegali, 

splenomegali, anemi, trombositopeni, pansitopeni, kanama diyatezi, osteopeni ve 

spontan kemik kırıkları sık görülür (180). 

Akut nöropatik ya da infantil tip olarak bilinen gaucher tip 2‘de bulgular 

erken süt çocukluğu döneminde ortaya çıkar. Spastisite, opistotonus, kafanın geri 

atılması, hiperrefleksi, konvülsiyonlar, beslenme güçlüğü, ĢaĢılık, trismus ve 

splenomegali tipik klinik bulgulardır (181,182). 

Subakut nöropatik tip ya da juvenil tip olarak bilinen gaucher tip 3‘te diğer 

iki tipin klinik özellikleri bir arada görülür. Hastalarda ekstrapiramidal ve serebellar 

bulgular, kiĢilik değiĢiklikleri, okülomotor apraksi, konvülsiyonlar, geliĢme geriliği, 

myoklonus, demans, horizontal bakıĢ paralizisi, kardiyak valvüler kalsifikasyonlar, 

hidrosefali, hepatosplenomegali görülebilir (181). 
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Tedavide hastalara intravenöz enzim replasman tedavisi uygulanır ve 

semptomlarda belirgin iyileĢme sağlar. Kemik iliği transplantasyonu da tedavi 

seçenekleri arasındadır (181). 

2.12.1.2. Niemann-Pick Hastalığı 

Niemann-Pick hastalığı sfingomyelinaz enzim eksikliği sonucu sfingomyelin 

ve esterifiye olmamıĢ kolesterolün karaciğer, dalak, kemik iliği, akciğer ve santral 

sinir sistemi gibi dokularda depolanması sonucu meydana gelir. Otozomal resesif 

kalıtım gösterir (183). Üç alt tipi tanımlanmıĢtır. Tip A ve tip B‘de sfingomyelinaz 

enzim eksikliği varken tip C‘de kolesterolün hücre içinde taĢınması ve esterleĢmesi 

bozulmuĢtur (184,185).  

Niemann-Pick Tip A‘da hastalar yenidoğan döneminde normalken yaĢamın 

ilk haftalarında kusma, besleme güçlüğü, ishal ilk bulguları olabilir. Üç-dört aylıktan 

itibaren hızlı bir Ģekilde santral sinir sistemi tutulumu, hepatomegali, splenomegali, 

hipotoni, kazanılmıĢ hareketlerin kaybı ve çevreyle ilgisizlik baĢlar. Ġlerleyen 

dönemde spastisite, karaciğer fonksiyon bozukluğu, kemik iliği tutulumuna bağlı 

olarak anemi, trombositopeni, pansitopeni ve makulada tipik olan ‗kiraz kırmızısı 

leke‘ görülür (186). 

Niemann-Pick Tip B kronik, nöropatik olmayan tip olarak bilinir. Süt 

çocukluğu ya da çocukluk döneminde görülen hepatomegali ve splenomegali önemli 

bulgusudur. Hastalarda ilerleyen dönemlerde büyüme geliĢme geriliği, 

hipersplenizme bağlı pansitopeni, pulmoner etkilenmeye bağlı interstisyel akciğer 

hastalığı, bronkopnömoni ve hiperkolesterolemi görülebilir (187). 

Niemann-Pick Tip C‘de hastalarda uzamıĢ sarılık, ataksi, distoni, kazanılmıĢ 

hareketlerin kaybı, psikomotor gerilik, spastisite, distoni, konvülsiyonlar, 

hepatomegali ve splenomegali görülür (188). 

Spesifik tedavisi olmamakla birlikte kemik iliği transplantasyonu, enzim 

replasman tedavisi ve substrat azaltıcı tedavi çalıĢmaları devam etmektedir 

(189,190).  
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2.12.1.3. Fabry Hastalığı  

Fabry Hastalığı α-galaktosidaz-A enzim eksikliği sonucu meydana gelen, X‘e 

bağlı resesif geçiĢ gösteren sfingolipidozdur. Erkeklerde görülme sıklığı 1/40.000-

1/60.000‘dir (191). 

Enzim eksikliği sonucu farklı hücrelerde globotriaçilseramid (Gb3) birikir. 

Vasküler endotel ve düz kas hücrelerinde birikim sonucu böbrek, kalp ve santral sinir 

sisteminde iskemi ve enfarkta neden olur. Santral sinir sistemi etkilenmesi sonucu 

geçici iskemik atak, inme, hemiparezi, iĢitme kaybı görülebilir. Böbrekte 

podositlerde birikime bağlı proteinüri görülürken, kalpte birikimine bağlı kardiyak 

hipertrofi ve iletim bozuklukları meydana gelir. Koyu kırmızı makülopapüler tarzda 

karakteristik cilt lezyonları olan ‗anjiyokeratom‘ görülebilir. Ġlerleyen yaĢlarda 

böbrek yetmezliği, konjestif kalp yetmezliği meydana gelebilir (192). Hastalara 

semptomatik tedavi uygulanır. Enzim replasman tedavisi uygulanan hastalarda 

hastalığın ilerleyiĢinin yavaĢladığı ve yaĢam kalitesinin arttığı görülmüĢtür (193).  

2.12.1.4 GM1 Gangliosidoz  

Lizozomal asit-β galaktosidaz enzim eksikliği sonucu meydana gelir. 

Neonatal hipotoni, büyüme geliĢme geriliği, hepatosplenomegali, iskelet 

dismorfolojisi, nistagmus, ataksi ve distoni gibi değiĢen klinik bulgular ile kendini 

gösterir. Semptomlara yönelik destek tedavisi uygulanır (189).  

2.12.2. Mukopolisakkaridozlar (MPS) 

Glikozaminoglikanlar (GAG) bağ dokusunun yapısal bileĢikleri olup lizozom 

içerisinde asit hidrolazlar tarafından parçalanır. Asit hidrolazların eksikliği sonucu 

kondrotin-4-sülfat, kondrotin-6-sülfat, dermatan sülfat, heparan sülfat, keratan sülfat, 

hyalüronan gibi glikozaminoglikanların hücre içinde birikmesiyle çeĢitli organ ve 

dokularda fonksiyon bozukluğu meydana gelir. Genel olarak insidansı 3.5-

4.5/100.000 arasındadır (194). 



37 

 

2.12.2.1. Hurler sendromu (MPS Tip IH) ve Scheie Sendromu (MPS Tip 

IS) 

Tip 1 mukopolisakkarisoz α-L-iduronidaz enzim aktivitesindeki eksiklik 

sonucu meydana gelir. Dokularda heparan sülfat ve dermatan sülfat birikimi söz 

konusudur.  Otozomal resesif geçiĢ gösterir (195). 

Hurler sendromlu hastalarda 6. aydan sonra yüz hatlarında kabalaĢma baĢlar. 

YaĢamın ikinci, üçüncü yıllarında boy kısalığı, hepatosplenomegali, korneal 

bulanıklık, diĢ etlerinde hiperplazi, öğrenme güçlüğü kalp bulguları ve iskelet 

displazileri görülür. Genellikle 2 yaĢtan sonra kalp kapaklarında kalınlaĢma, koroner 

arterlerde psödoateromatöz lezyonlar kardiyomiyopati ve konjestif kalp 

yetersizliğine ilerleyen kardiyak tutulum meydana gelir. Dizastozis multipleks olarak 

adlandırılan kemik tutulumunda skafosefali, vertebralarda yassılaĢma, metakarpal 

kemiklerde proksimal sivrileĢme ve pelvis kemiklerinde geliĢimsel bozukluk görülür 

(196).  

Scheie sendromunda zihinsel geliĢim ve boy genellikle normal olup eklem 

tutulumu, el ve ayak eklemlerinde hareket kısıtlılığı, karpal tünel sendromu, 

kornealarda bulanıklaĢma, aort kapağı tutulumu sık görülür (196). 

2.12.2.2. Hunter Sendromu (MPS Tip II)  

Ġduronat-2-sulfataz enzim eksikliği sonucunda dermatan sülfat ve heparan 

sülfat birikimi sonucu meydana gelir. X'e bağlı resesif kalıtım gösterir (197). Ağır 

formunda klinik bulgular Hurler sendromuna benzer ancak korneada bulanıklık 

yoktur. Hastaların sırtında, ön kol ve kalçaların dıĢ yüzlerinde, fildiĢi renginde, 

makülopapüler deri lezyonları görülebilir (198).  

2.12.2.3. Sanflippo Sendromu (MPS III) 

Heparan sülfat katabolizmasındaki bozukluk sonucu meydana gelen dört alt 

tipi bulunmaktadır. Otozomal resesif kalıtım gösterir (199). Hastalarda önemli klinik 

bulgu santral sinir sistemi tutulumuna bağlı ilerleyici psikomotor geriliktir. Erken 

dönemde yüz hatlarında kabalaĢma görülürken ileri yaĢlarda Hurler sendromuna 

benzer eklem sertliği, hepatosplenomegali, davranıĢ bozukluğu, kazanılmıĢ 

becerilerin kaybı klinik tabloya eklenir (199). 
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2.12.2.4. Morquio Sendromu (MPS IV) 

Keratan sülfat katabolizmasında bozukluk sonucu keratan sülfat ve 

kondroidin-6-sülfat depolanması ile karakterize OR kalıtım gösteren bir hastalıktır 

(200). Ġleri derecede boy kısalığı, genu valgum, kalça displazisi, vertebralarda 

geniĢleme, eklemlerde hipermobilite ve eklemlerde geniĢleme gibi iskelet displazileri 

görülür. Odontoid displazi ile akut ya da kronik spinal kord kompresyonuna, servikal 

miyopatiye ve atlantoaksiyal subluksasyona sebep olabilir (201).   

2.12.3. Mukolipidozlar 

Lizozomal enzimler sentezlendikten sonra lizozomal membran reseptörü 

tarafından algılanmasını sağlayan belirteç olarak mannoz 6-fosfat eklenir. Golgide 

gerçekleĢen mannoz 6-fosfat sentezi için lizozomal enzim olan N-asetilglukozamin-

1-fosfotransferaz enzimi gereklidir (202). N-asetilglukozamin-1-fosfotransferaz 

enzimi eksikliği nedeni ile mannoz 6-fosfat sentezlenemez. Mannoz 6-fosfat 

eklenmemiĢ olan enzimler hücre içine giremez ve lizozomal hidrolazlar çalıĢamaz. 

Bunun sonucunda kompleks lipidler, mukopolisakkaridler, sialik asit ve sistin 

birikimine sebep olur (203). 

Mukolipidozlar 4 alt grupta incelenir. Sialidoz‘da (Mukolipidoz Tip I) 

sialidaz (α-nöraminidaz) enzimi eksiktir. Sialik asitten zengin olan glikopeptid ve 

oligosakkaritler lizozomda birikir. I-Cell hastalığı (Mukolipidoz Tip II) ve Psödo-

Hurler Poliodistrofi‘de (Mukolipidoz Tip III) ise N-asetilglukozamin-1-

fosfotransferaz enziminde eksiklik vardır (204). I-Cell hastalığında klinik bulgular 

yenidoğan döneminden itibaren baĢlar. Hastalarda kaba yüz görünümü, boy kısalığı, 

iskelet displazileri, inguinal herni, diĢ eti hipertrofisi, eklem hareketlerinde kısıtlılık, 

kraniofasiyal anormallikler, kardiyomiyopati ve hipotoni gibi klinik bulgular görülür. 

Hastalara semptomatik tedavi uygulanır (203).   

2.13. Peroksizomal Bozukluklar 

Peroksizomal sistem bozuklukları; peroksizom biyogenezindeki bozukluklar 

veya peroksizomal enzim eksikliği sonucu meydana gelir. Farklı PEX gen 

mutasyonları tanımlanmıĢ olsa da hastaların %60‘dan fazlası PEX1 gen mutasyonu 

ile iliĢkilidir. ÇeĢitli klinik bulgularla karĢımıza çıkmaktadır. Tüm peroksizomal 
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bozukluklar OR geçiĢli kalıtım göstermekte olup sadece X‘e bağlı adrenolökodistrofi 

X‘e bağlı geçiĢ gösterir (205).  

Zellweger spektrum bozukluğu yenidoğan döneminde ciddi hipotoni, 

nöbetler, geliĢim geriliği, karaciğer fonksiyon bozukluğu, sarılık, kolestaz, iskelet 

anomalileri, sensorinöral sağırlık, retinopati ve katarakt gibi klinik bulgularla 

karĢımıza çıkabilir.  

Neonatal adrenolökodistrofi yenidoğan veya erken süt çocukluğu döneminde 

geliĢim geriliği, kusma, ishal, hipotoni, nöbetler, karaciğer fonksiyon bozukluğu ve 

hepatomegali gibi klinik bulgular ile karĢımıza çıkar. Hastalar genellikle geç süt 

çocukluğu döneminde kaybedilirler.  

Ġnfantil refsum hastalığı ise klinik olarak en az ciddi varyantıdır. Erken 

çocukluk çağı döneminde görülür.  GeliĢme geriliği, karaciğer fonksiyon bozukluğu, 

biliĢsel ve motor geliĢim geriliği, retinopati ve sağırlık görülür.  

Hastalara semptomlara yönelik destekleyici multidisipliner tedavi 

uygulamaktadır (205).  

2.14. Yağ Asidi Oksidasyon Bozuklukları 

 2.14.1. Karnitin Palmitoil Transferaz 2 Eksikliği (CPT2 Eksikliği) 

Karnitin palmitoil transferaz 2 enzim eksikliği sonucu uzun zincirli yağ 

asitlerinin mitokondriyal matrikste oksidasyonu bozulur. Erken baĢlangıçlı formuna 

yenidoğan döneminde hipotermi, letarji, hipoglisemi, hipotoni, konvülsiyonlar, 

hepatomegali, kardiyomegali ve karaciğer yetmezliği gibi ağır klinik bulgular eĢlik 

eder. Geç baĢlangıçlı tipte aralıklı kas güçsüzlüğü, egzersiz intoleransı ve 

rabdomiyoliz görülür. Tedavide uzamıĢ açlığın önlenmesi ve orta zincirli 

trigliseridler, uzun etkili kompleks karbonhidratlar içeren diyet uygulanır (206).  

2.15. Diğer 

2.15.1. ġilomikronemi 

Genellikle asemptomatik olmakla beraber, hepatosplenomegali, rekürren 

pankreatit, erüptif ksantomlar görülebilir. Ateroskleroz riskinde artıĢ 

bulunmamaktadır. Otozomal resesif geçiĢlidir. ArtmıĢ plazma trigliserit düzeyi (>500 
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mg/dl) tanısaldır.  Tedavide diyet uygulanır. Akut ataklar döneminde lipid aferez 

yapılır (15).  

2.15.2. LEĠGH Sendromu 

Mitokondriyal respiratuvar zincirindeki enzim defekti veya piruvat 

dehidrogenaz kompleksindeki yetersizlik sonucu özellikle bazal ganglia ve beyin 

sapında bilateral simetrik demiyelinizasyon, gliozis ve kapiller proliferasyon ile 

karakterize subakut nekrotizan ensefalomiyelopati tablosudur. GeliĢim geriliği, 

yutma zorluğu, hipotoni, optik atrofi, ataksi, distoni, nistagmus gibi klinik bulgular 

görülür. Genellikle infantil ve erken çocukluk tipi görülmekle birlikte eriĢkin tipi de 

bulunmaktadır (207).  

2.15.3. Aromatik L-Aminoasit Dekarboksilaz Enzim Eksikliği (L-AADC 

Eksikliği) 

Aromatik L-Aminoasid dekarboksilaz enzim eksikliği infantil dönemde 

kendini gösterir. Yenidoğanlarda geliĢim geriliği, beslenme güçlüğü, hipotoni, letarji 

gibi klinik bulgular görülür. Progresif seyirli olup distoni, kolay irkilme ve insomnia 

gibi hipokinetik rijid bozukluklarla kendini gösterir. Otozomal resesif geçiĢlidir. 

Semptoma yönelik tedavi uygulanır (208).   

2.13. Sağlık Harcamaları 

Sağlık harcamaları, sağlığın korunması ve geliĢtirilmesi adına yapılan bütün 

harcamaları kapsamaktadır. KiĢilerin yaĢam süresini ve yaĢam kalitesini olumlu 

yönde etkilediği için hükümetler günümüzde sağlık harcamalarına daha fazla önem 

vermektedir. Sağlık harcamaları ve sağlık alanında yapılan yatırımlar ülkelerin 

ekonomik kalkınması için olumlu yönde katkı sağlamaktadır. Sağlık harcamalarına 

ayrılan pay ülkelerin geliĢmiĢlik düzeylerine göre değiĢmekle birlikte, özellikle 

geliĢmiĢ ülkelerde geliĢmekte olan ülkelere oranla daha fazladır (209). 

Sağlık hizmetlerinin finansmanı kamu tarafından vergiler, primler aracılığıyla 

ya da hane halkları tarafından doğrudan hizmet alımı, malzeme alımı ve dolaylı 

yoldan özel sağlık sigortası ödemesi gibi cepten yaptıkları harcamalar ile 

sağlanmaktadır. Hükümetlerin sağlık politikaları ile bu kaynaklar arasındaki iliĢki 
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önemlidir. Türkiye‘de ise devlet bütçesi, sosyal güvenlik katkıları ve cepten yapılan 

sağlık harcamalarını kapsayan özel harcamalar sağlık hizmetleri finansmanı için 

kaynak sağlamaktadır (210). 

Hane halklarının cepten yaptıkları sağlık harcamalarının boyutu ise kullanılan 

sağlık hizmetinin önemine, kalitesine ve özellikle hane halkının sosyoekonomik 

durumuna bağlı olarak farklılıklar oluĢturmaktadır.    

2.13.1. Cepten Sağlık Harcaması 

Cepten sağlık harcaması, doğrudan hastalar ve hane halkı tarafından sağlık 

hizmeti veren kiĢi ya da kuruma herhangi bir sağlık güvencesi kapsamında olmadan 

yapılan ödemelerdir (209). 

Kronik hastalığa sahip olup, sağlık sigortası kapsamında olmayan bireyler 

için cepten yapılan sağlık harcamaları oldukça önemlidir. Yapılan çalıĢmalarda bu 

kiĢiler, sağlık sigortası olan kiĢilere göre daha fazla cepten sağlık harcaması 

yapmaktadır. 

Cepten yapılan harcamanın yükü bireylerin sağlık hizmetlerinden 

yararlanmasını ve sağlık statüsünü etkilemektedir. Sağlık hizmetlerinden 

yararlanmak için bireyler mevcut gelirlerinin önemli bir kısmını harcamak 

durumunda kaldıklarında, düĢük gelire sahip hanelerde sağlık hizmetlerinden 

yararlanma konusunda eĢitsizlik meydana gelir. Hastaların ihtiyacı olan sağlık 

hizmetlerini alamamalarına, almak istediklerinde ise öngörülemeyen harcama riski 

ile karĢı karĢıya kalmalarına neden olabilmektedir (209). 

2.13.2. Katastrofik Sağlık Harcaması 

Cepten sağlık harcamalarının miktarı arttıkça, hane halkları en temel sağlık 

ihtiyaçlarını karĢılamak ve daha nitelikli sağlık hizmetlerine eriĢmek noktasında 

zorluklarla karĢılaĢmaktadırlar. Bu miktarın artması sonucunda hane halklarının 

temel yaĢam ihtiyaçlarını karĢılamalarını sağlayan harcamaları belirli bir oranda 

aĢtığında ve temel ihtiyaçlarını karĢılamak noktasında zor durumda bıraktığında 

katastrofik harcamaya sebep olmaktadır. Dünya sağlık örgütüne göre cepten yapılan 

sağlık harcamalarının, hane halkı gelirinden gıda harcaması çıkarıldıktan sonra kalan 

bütçesinin belirli bir yüzdesini aĢması durumunda katastrofik harcama meydana 

gelmektedir. Literatürde tartıĢmalar olmakla birlikte katastrofik sağlık harcamasının 
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hanedeki toplam gelirin %5, %10 ya da %20‘sini aĢması durumunda meydana 

geldiği belirtilmektedir. Ancak bu sınır ile ilgili olarak literatürde bir fikir birliği 

bulunmamakla birlikte; yapılan sağlık harcamasının ödeme kapasitesine oranı %40 

ve daha fazla olan haneler, katastrofik sağlık harcaması yapan haneler olarak 

değerlendirilmektedir (211).  

Bu etki finansal açıdan artarak yıkıcı hale dönüĢtüğünde hanelerin yaĢam 

standartlarında düĢüĢe yol açmakta ve yoksullaĢtırıcı etki ortaya çıkmaktadır. Bu 

nedenle sağlık hizmetlerinden yararlanmak için yapılan cepten harcama boyutunun 

ve dağılımının değerlendirilmesi ve bilinmesi oldukça önemlidir (212). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalıĢma; Helsinki Bildirgesi kararlarına, Hasta Hakları Yönetmeliğine, Ġyi 

Klinik Uygulamalar Protokolüne ve etik kurallara uygun olarak planlandı. Sağlık 

Bilimleri Üniversitesi Ankara ġehir Hastanesi 2 Nolu Klinik AraĢtırmalar Etik 

Kurulunun 30.03.2022 tarih ve E2-22-1428 nolu kararı ile onay alındıktan sonra 

araĢtırmaya baĢlandı. 

ÇalıĢma Nisan 2022 ile Temmuz 2022 tarihleri arasında Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi Ankara ġehir Hastanesi Çocuk Hastanesi Çocuk Metabolizma 

Kliniği‘nde yürütüldü. ÇalıĢmamız tek merkezli prospektif anket çalıĢmasıdır.  

ÇalıĢma grubuna Nisan 2022–Temmuz 2022 tarihleri arasında Çocuk 

Metabolizma Polikliniği‘ne baĢvuran nadir metabolik hastalık tanısı ile takipli 18 

yaĢından küçük 232 hasta dahil edilmiĢtir. Çocuk Metabolizma Polikliniği‘nde 

takipli ancak henüz tanısı konmamıĢ hastalar, 18 yaĢından büyük hastalar ve sorulara 

cevap verecek ebeveynleri 18 yaĢını doldurmamıĢ hastalar dahil edilmedi. Sorumlu 

araĢtırmacı tarafından ailelere Çocuk Metabolizma Polikliniği‘nde araĢtırma 

hakkında sözel olarak ön bilgilendirme yapıldı. Katılmayı kabul eden ailelere 

―BilgilendirilmiĢ Gönüllü Onam Formu‖ imzalatıldı (Ek 1). Sonrasında ebeveynlere 

araĢtırmacılar tarafından hazırlanan ailelerin sosyodemografik özellikleri, sağlık 

harcamaları, tanı, takip ve tedavi süreci ile ilgili 54 sorudan oluĢan anket formu 

uygulandı (Ek 2). Veriler anket sorularının katılımcılarla yüz yüze görüĢülerek 

yanıtlanması ile toplandı. Anket formu araĢtırmacı tarafından cepten sağlık 

harcaması ile ilgili yayınlar taranarak, bu harcamalara etki edebilecek faktörler 

saptandıktan sonra oluĢturulmuĢtur.  

ÇalıĢmamızda nadir metabolik hastalık tanısı ile takipli hastaların ailelerine 

yapmıĢ oldukları cepten sağlık harcamaları ile ilgili anket soruları yönlendirilerek 

katastrofik harcamaya maruz kalan ailelerle ilgili veriler elde edildi.  

 

3.1. Verilerin Ġstatistiksel Değerlendirilmesi 

Sürekli verilere iliĢkin tanımlayıcı istatistiklerde Ortalama Standart Sapma, 

Ortanca, Minimum, Maksimum değerleri, kesikli verilerde ise yüzde değerleri 
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verildi. Verilerin normal dağılıma uygunluğunun incelenmesinde Kolmogorov 

Smirnov testinden yararlanıldı. 

Sürekli verilerin katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanlar 

arasındaki karĢılaĢtırmalarda Mann Whitney U testi kullanıldı.  

Nominal değiĢkenlerin grup karĢılaĢtırmalarında (çapraz tablolarda) Ki-Kare 

ve Fisher‘s Exact test kullanıldı. 

Katastrofik sağlık harcaması yapma için etkili risk faktörleri Univariate 

Lojistik Regresyon analizi ile incelendi. 

Değerlendirmelerde IBM SPSS Statistics 22.0 (IBM Corp., Armonk, New 

York, ABD) istatistik programı kullanıldı ve istatistiksel anlamlılık sınırı olarak 

p<0,05 kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmamıza Nadir Metabolik hastalık tanısı ile Çocuk Metabolizma 

Hastalıkları Kliniği‘nde takipli olup gönüllü olarak çalıĢmaya katılmak isteyen 232 

hasta dahil edildi. Hastaların 18 yaĢını doldurmuĢ ve sorulara cevap verebilecek 

yeterli mental kapasiteye sahip olan ebeveynleri ile çalıĢmacı tarafından hazırlanan 

anket soruları yüz yüze görüĢmeler ile dolduruldu. Çocuk Metabolizma 

Polikliniği‘nde takipli ancak henüz tanısı konmamıĢ ve 18 yaĢından büyük hastalar 

dahil edilmedi.  

Hastaların yaĢ ortalaması 7,25±4,82 yıl (min:0,3 max:18) olup 125‘i (%53,9) 

erkek çocuk, 107‘si (%46,1) kız çocuk idi.  

Hastaların genel özellikleri Tablo 5‘te gösterilmektedir.  

 

Tablo 5. Hastaların genel özellikleri  

n=232 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Hasta yaĢı (yıl)  7.25±4.82 

6.92 (0.3-18) 

 n % 

Cinsiyet   

    Kız 107 46,1 

    Erkek 125 53,9 

Hastaya yakınlık   

    Anne 131 56,5 

    Baba 101 43,5 

Tanı   

    Aminoasit Metabolizma Bozuklukları 89 38,4 

    Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları  34 14,7 

    Lizozomal Depo Hastalıkları 29 12,5 

    Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları 27 11,6 

    Organik Asidemiler 23 9,9 

    Üre Döngüsü Bozuklukları 11 4,7 

    Diğer 19 8,2 

 

 

Hastaların tanı grupları incelendiğinde Aminoasit Metabolizma Bozuklukları 

tanılı 89 hasta (%38,4), Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanılı 34 

hasta (%14,7), Lizozomal Depo Hastalıkları tanılı 29 hasta (%12,5), Karbonhidrat 

Metabolizma Bozuklukları tanılı 27 hasta (%11,6), Organik Asidemi tanılı 23 hasta 

(%9,9), Üre Döngüsü Bozuklukları tanılı 11 hasta (%4,7) ve diğer grup olarak da 19 
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hastayı (%8,2) içermekte idi. Diğer grup içinde Peroksizomal Hastalıklar tanılı 5, 

Mitokondriyal Hastalık tanılı 3, GLUT 1 eksikliği tanılı 2, Alkaptonüri tanılı 1, 

Kobalamin C defekti tanılı 1, CPT 2 eksikliği tanılı 1, Prolidaz eksikliği tanılı 1, 

ġilomikronemi tanılı 1, Leigh hastalığı tanılı 1, L-AADC eksikliği tanılı 1, Nöronal 

Seroid Lipofusinozis tanılı 1 ve GM1-Gangliosidoz tanılı 1 hasta mevcut idi.  

Hastaların tanı gruplarına göre dağılımları ġekil 3‘te, tanılara göre dağılımları 

ise Tablo 6‘ da gösterilmektedir. 

 

 

ġekil 3. Hastaların tanı gruplarına göre dağılımları  
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Tablo 6. Hastaların tanılara göre dağılımları 

 n % 

Aminoasit Metabolizma Bozuklukları (n=89)   

    Fenilketonüri 39 43,8 

    Hiperfenilalaninemi 30 33,7 

    Akçaağaç ġurubu Ġdrar Hastalığı 7 7,9 

    Homosistinüri 5 5,6 

    Tirozinemi tip 1 4 4,5 

    Nonketotik hiperglisinemi 2 2,2 

    Primer hiperoksalüri tip 1 1 1,1 

    Primer hiperoksalüri tip 3 1 1,1 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları (n=34)   

    Biotinidaz eksikliği 34 100 

Lizozomal Depo Hastalıkları (n=29)   

    Mukopolisakkaridoz Tip 6 8 27,6 

    Fabry 4 13,8 

    Gaucher Tip 3 4 13,8 

    Mukopolisakkaridoz Tip 1 3 10,3 

    Mukopolisakkaridoz Tip 3B 3 10,3 

    Mukopolisakkaridoz Tip 2 2 6,9 

    Mukolipidoz Tip 2 2 6,9 

    Gaucher Tip 1 1 3,4 

    Mukopolisakkaridoz Tip 4 1 3,4 

    Mukopolisakkaridoz Tip 4A 1 3,4 

Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları (n=27)   

    POMPE  6 22,2 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 1A 6 22,2 

    Galaktozemi 3 11,1 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 1B 2 7,4 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 3 2 7,4 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 9B 2 7,4 

    Herediter Fruktoz Ġntoleransı 2 7,4 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 0 1 3,7 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 11 1 3,7 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 6 1 3,7 

    Glikojen Depo Hastalığı TĠP 9A 1 3,7 

Organik Asidemiler (n=23)   

    Metilmalonik asidemi 6 26,1 

    Propiyonik asidemi 6 26,1 

    Glutarik asidüri tip 1 4 17,3 

    L2-OH-Glutarik asidüri 4 17,3 

    Ġzovalerik asidemi 3 13,2 

Üre Döngüsü Bozuklukları (n=11)   

     Ornitin Transkarbamoilaz eksikliği  4 36,4 

     Sitrülinem Tip 1 3 27,3 

     Argininemi 2 18,2 

     Arjininosüksinikasidüri 2 18,2 

Diğer (n=19)   

    Peroksizomal Hastalık 5 26,2 

    Mitokondriyal Hastalık 3 15,6 

    Glut 1 Eksikliği 2 10,5 

    Alkaptonüri 1 5,3 

    Kobalamin C Defekti 1 5,3 

    L-AADC Eksikliği 1 5,3 

    LEĠGH Hastalığı (mitokondriyal komplex1 eksikliği) 1 5,3 

    Nöronal Seroid Lipofusinozis 1 5,3 

    Prolidaz Eksikliği 1 5,3 

    ġilomikronemi 1 5,3 

    CPT 2 Eksikliği 1 5,3 

    GM1- Gangliosidoz 1 5,3 
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ÇalıĢmaya katılan annelerin yaĢ ortalaması 34,05±6,42 yıl (min:21, max:56), 

babaların yaĢ ortalaması 37,58±7,01 yıl (min:22, max:62) idi. Annelerin 73‘ünün 

(%31,5) eğitim düzeyi Ġlkokul, babalarının 88‘inin (%37,9) eğitim düzeyi Lise idi. 

Okur yazar olmayan anne sayısı 9 (%3,9) iken, okur yazar olmayan baba sayısı ise 2 

(%0,9) idi. Yüksek lisans mezunu baba sayısı 2 kiĢi iken, yüksek lisans mezunu anne 

sayısı yalnızca 1 kiĢiydi. Annelerin çalıĢma durumuna bakıldığında 161‘inin (%69,4) 

ev hanımı olduğu, 49‘unun (%21,1) ise Ģu anda iĢsiz olduğu görüldü. Annelerin 

sadece 22‘si (%5,9) aktif olarak çalıĢmakta idi. Babaların çalıĢma durumuna 

bakıldığında ise 176‘sının (%75,9) vasıfsız iĢçi olduğu, 30‘unun (%12,9) vasıflı iĢçi 

olduğu, 20‘sinin (%8,6) memur olduğu ve sadece 2‘sinin (%0,9) iĢsiz olduğu 

görüldü. Emekli olduğunu belirten 4 baba (%1,7) mevcut idi.  

Ebeveynlerin demografik özellikleri Tablo 7‘de gösterilmektedir.  

 

Tablo 7. Ebeveynlerin demografik özellikleri  

 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Anne yaĢı (yıl) 34,05±6,42 

34 (21-56) 

Baba yaĢı (yıl) 37,58±7,01 

37 (22-62) 

 n % 

Anne eğitimi   

    Okur yazar değil 9 3,9 

    Ġlkokul 73 31,5 

    Ortaokul 61 26,3 

    Lise 60 25,9 

    Üniversite 28 12,1 

    Yüksek lisans 1 0,4 

Baba eğitimi   

    Okur yazar değil 2 0,9 

    Ġlkokul 50 21,6 

    Ortaokul 58 25 

    Lise 88 37,9 

    Üniversite 32 13,8 

    Yüksek lisans 2 0,9 

Anne Mesleği   

    Memur 7 3,0 

    Vasıflı iĢçi 6 2,6 

    Vasıfsız iĢçi 9 3,9 

    ĠĢsiz 49 21,1 

    Diğer 161 69,4 

Baba Mesleği   

    Memur 20 8,6 

    Vasıflı iĢçi 30 12,9 

    Vasıfsız iĢçi 176 75,9 

    ĠĢsiz 2 0,9 

    Diğer 4 1,7 
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Hastaların 196‘sının (%84,5) aile tipi çekirdek aile idi. 72 kiĢi (%31) 

Ankara‘nın merkezinde yaĢıyorken, 76 kiĢi (%32,8) Ankara‘nın ilçesinde yaĢamakta 

idi. Hastaların 84‘ü (%36,2) ise Ankara dıĢı farklı illerde yaĢamakta olup takipli 

olduğu merkeze baĢvurmak için Ģehir değiĢikliği yapmaktaydı. Ankara ili dıĢından 

baĢvuran hastaların 12‘si (%14,3) Konya‘da, 11‘i (%13,1) Erzurum‘da, 5‘i (%6) 

Çankırı‘da, 5‘i (%6) Kastamonu‘da, 5‘i (%6) MuĢ‘ta, 5‘i (%6) Van‘da, 4‘ü (%4,8) 

Çorum‘da, 4‘ü (%4,8) ġırnak‘ta ve geri kalanı farklı illerde yaĢamakta idi.  

Ankara dıĢından gelen hastaların yaĢadıkları Ģehirlerin dağılımı Tablo 8‘de 

gösterilmektedir.  

 

Tablo 8. Ankara dıĢından gelen hastaların yaĢadıkları Ģehirlerin dağılımı  

 n % 

Gelinen yerler   

    Konya 12 14,3 

    Erzurum 11 13,1 

    Çankırı 5 6,0 

    Kastamonu 5 6,0 

    MuĢ 5 6,0 

    Van 5 6,0 

    Çorum 4 4,8 

    ġırnak 4 4,8 

    Zonguldak 3 3,6 

    Afyonkarahisar 2 2,4 

    Aksaray 2 2,4 

    Amasya 2 2,4 

    Düzce 2 2,4 

    Karabük 2 2,4 

    Mardin 2 2,4 

    Trabzon 2 2,4 

    Adıyaman 1 1,2 

    Ağrı 1 1,2 

    Artvin 1 1,2 

    Bartın 1 1,2 

    Bilecik 1 1,2 

    Diyarbakır 1 1,2 

    EskiĢehir 1 1,2 

    Iğdır 1 1,2 

    Karaman 1 1,2 

    Kırıkkale 1 1,2 

    KırĢehir 1 1,2 

    Kocaeli 1 1,2 

    Kütahya 1 1,2 

    Mersin 1 1,2 

    ġanlıurfa 1 1,2 

    Tokat 1 1,2 
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Sorulara cevap veren ebeveynlerin 112‘sinin (%48,3) aylık geliri ülkemizde 

2022 ocak ayı itibari ile asgari ücret olarak kabul edilen 4250 TL ve altında, 71‘inin 

(%30,6) 4250-6400 TL arasında, 33‘nün (%14,2) 6400-10000 TL arasında idi. 

Yalnızca 16 (%6,9) ebeveynin aylık geliri 10000 TL ve üzerinde idi. Hanelerin aylık 

toplam gelir ortalaması ise 6539,61±2694,82 TL (min:3500, max:20000) idi.  

Ailelerin 180‘i (%77,6) Sosyal Güvenlik Kurumu (SGK), 26‘sı (%11,2) YeĢil Kart 

ve 12‘si (%5,2) Bağkur ile sağlık sigortası sahibi idi. 14 ailenin (%6) ise herhangi bir 

sağlık sigortası yoktu. Ebeveynlerin 101 tanesi (%43,5) parasal açıdan geçim 

durumunu ―ORTA‖, 78 tanesi ise (%33,6) ―PEK ĠYĠ DEĞĠL‖ olarak belirtti.  

Tablo 9‘da çalıĢmaya katılan hastaların aile özellikleri, ġekil 4‘te hastaların 

yaĢadıkları yerlerin dağılımı gösterilmektedir.    

 

Tablo 9. Hastaların Aile Özellikleri 

 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Hane toplam gelir TL 653961±2694,82 

6000 (3500-20000) 

 n % 

Aile tipi   

    Çekirdek aile 196 84,5 

    GeniĢ aile 36 15,5 

YaĢanılan yer   

    Ankara merkez 72 31 

    Ankara‘nın ilçesi 76 32,8 

    Ankara dıĢı Ģehir merkezi 53 22,8 

    Ankara dıĢı ilçe 21 9,1 

    Ankara dıĢı köy  10 4,3 

Aylık gelir   

    ≤4250 TL 112 48,3 

    4250-6400 TL 71 30,6 

    6400-10000 TL 33 14,2 

    ≥10000 TL 16 6,9 

Sosyal güvence   

    SGK 180 77,6 

    Bağkur  12 5,2 

    YeĢil kart 26 11,2 

    YOK  14 6,0 

Ekonomik düzey   

    Ġyi 25 10,8 

    Orta 101 43,5 

    Pek iyi değil 78 33,6 

    Kötü 28 12,1 
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ġekil 4. Hastaların yaĢadıkları yerlerin dağılımları 

 

ÇalıĢmaya dahil edilen ailelerin çocuk sayılarının ortancası 2 çocuk (min:1, 

maks:6) idi. Ebeveynlerin 139‘unun (%59,9) akraba evliliği yaptığı, akraba evliliği 

yapan ebeveynlerin 96‘sının (%69,1) birinci derece, 24‘ünün (%17,3) ikinci derece, 

19‘unun (%13,7) 2. dereceden daha uzak akraba oldukları saptandı. Ebeveynlerin 

45‘inin (%19,4) benzer metabolik hastalık tanısına sahip baĢka çocuklarının olduğu 

ve 19‘unun (%8,2) daha önce benzer metabolik hastalık tanısı ile ölen çocuklarının 

olduğu saptandı. Akraba evliliği yapan ebeveynlere bakıldığında ise 28‘inin (%20,1) 

benzer metabolik hastalık tanılı baĢka çocuklarının olduğu ve 17‘sinin (%12,2) daha 

önce benzer metabolik hastalık tanılı ölen çocuklarının olduğu saptandı. Benzer 

metabolik hastalık tanılı ölen çocukları olan ebeveynlerin tümünde kaybedilen çocuk 

sayısı 1 idi. Benzer Ģekilde hasta çocuğa sahip ebeveynlerden 18 tanesinin (%40) 1. 

derece akraba evliliği, 17 tanesinin (%37,7) akraba dıĢı evlilik, 9 tanesinin (%20) 2. 

derece akraba evliliği, 1 tanesinin 2. dereceden daha uzak akraba evliliği yaptığı 

saptandı. Metabolik hastalık nedeni ile çocuk kaybeden ailelerin 9 tanesinin (%47,3) 

1. derece akraba evliliği, 2 tanesinin (%10,4) akraba dıĢı evlilik, 2 tanesinin (%10,4) 

2. derece akraba evliliği ve 6 tanesinin (37,5) 2.dereceden daha uzak akraba evliliği 

yaptığı tespit edildi. 

Hastaların 103‘ünün (%44,4) tanısının topuk kanı ile saptandığı görüldü. Bu 

hastaların hepsinin ülkemizde yenidoğan tarama programı kapsamında taranan 

fenilketonüri ve biotinidaz eksikliği tanılı hastalar olduğu saptandı. Geriye kalan 129 
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hasta (%55,6) ise topuk kanı ile tanı almamıĢtı ve bu hastalıklar yenidoğan tarama 

programı kapsamında olmayan diğer metabolik hastalıkları içermekteydi.  

 Tablo 10‘da ebeveynlerin evlilik ve sahip oldukları çocuk özellikleri, ġekil 

5‘te ebeveynlerin akraba evliliği durumu gösterilmektedir.  

 

Tablo 10. Ebeveynlerin evlilik ve sahip oldukları çocuk özellikleri 

 Ortanca (Min-Max) 

Toplam çocuk sayısı 2 (1-6) 

 n % 

Akraba evliliği (n=232)   

    Evet 139 59,9 

    Hayır 93 40,1 

Yakınlık derecesi (n=139)   

    1.derece akraba 96 69,1 

    2.derece akraba 24 17,3 

    Diğer 19 13,7 

Benzer hasta çocuk (n=139)   

    Evet 28 20,1 

    Hayır 111 79,9 

Benzer hastalık nedeniyle ölen çocuk (n=139)   

    Evet 17 12,2 

    Hayır 122 87,8 

Tanının topuk kanı ile konulması (n=232)   

    Evet 103 44,4 

    Hayır 129 55,6 

 

 

 

ġekil 5. Ebeveynlerin akraba evliliği durumu 

59,9 

40,1 

Akraba Evliliği 

Var Yok
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Hastaların tanı yaĢı ortalaması 17,84±33,76 ay (min:0 ay (yenidoğan) max: 

180 ay) idi. Tanı sürecinde baĢvurulan farklı merkez sayısı ortancası 3 (min:1, max:7 

merkez) idi. Tanı alana kadar en fazla 7 farklı merkeze baĢvurusu olan 3 hasta vardı. 

Bu hastalardan ilki 3,5 yaĢında homosistinüri tanısı almıĢ, ikincisi 4 yaĢında herediter 

fruktoz intoleransı tanısı almıĢ ve üçüncüsü de 4 yaĢında MPS Tip 6 tanısı almıĢtı. 

Hastaların 109‘una (%46,9) Ankara Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Hematoloji 

Onkoloji Eğitim AraĢtırma Hastanesi‘nde, 58‘ine (%25) ise Ankara ġehir 

Hastanesi‘nde tanı konuldu. Geri kalan 65 hasta ise farklı merkezlerde tanı almıĢ ve 

takibine hastanemiz Çocuk Metabolizma Kliniği‘nde devam etmekte idi. Hastaların 

hastanemizdeki takip süresi ortalama 25,21±9,69 ay (min:4 ay (yenidoğan) max: 33 

ay) idi. Ebeveynlerin 101‘inin (%43,5) tanı konulduktan sonra genetik danıĢmanlık 

aldığı saptandı. Hastaların bakımında en çok sorumluluğu (%73,7) annelerin aldığı 

görüldü. 

Ebeveynlere yöneltilen tanı sonrasında aile yaĢantınızda değiĢiklik oldu mu 

sorusuna 28 kiĢinin (%12,1) evet yanıtı verdiği, değiĢiklik olanların ise 22‘sinde 

(%78,6) aile içi geçimsizlik olduğu saptandı. Bu soruya 4 ebeveyn (%14,3) 

―boĢanma‖, 1 ebeveyn (%3,6) ―boĢanma süreci‖ ve 1 ebeveyn (%3,6) de ―evlerin 

ayrılması‖ Ģeklinde cevap verdi. Tanı konulduktan sonra çalıĢma hayatı etkilendi mi 

sorusuna ebeveynlerin 95‘inin (%40,9) evet yanıtı verdiği ve bunların 76‘sının (%80) 

iĢe devamsızlık sorunu olduğu saptandı. ÇalıĢma hayatı etkilenen 15 (%15,8) 

ebeveynin iĢten ayrılmak zorunda kaldığı, 4 (%4,2) ebeveynin ise iĢten çıkarıldığı 

saptandı.  

Tablo 11‘de hastaların tanı süreci ve ebeveynlerin tanı sonrası yaĢadıkları 

zorluklar gösterilmektedir.  
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Tablo 11. Hastaların tanı süreci ve ebeveynlerin tanı sonrası yaĢadıkları zorluklar 

 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Tanı yaĢı (ay) 17,84±33,76 

0 (0-180) 

Tanı sürecinde gidilen merkez sayısı 3 (1-7) 

Takip ay 25,21±9,69 

31 (4-33) 

 n % 

Tanı yeri (n=232)   

    Ankara ġehir Hastanesi 58 25 

    Diğer 174 75 

Genetik danıĢmanlık (n=232)   

    Evet 101 43,5 

    Hayır 131 56,5 

Çocuğun bakımında en fazla sorumluluk (n=232)   

    Anne 171 73,7 

    Baba 1 0,4 

    Anne ve baba 57 24,6 

    Aile büyükleri 3 1,3 

Tanı sonrası aile yaĢantısında değiĢiklik (n=232)   

    Evet 28 12,1 

    Hayır 204 87,9 

Aile yaĢantısında değiĢiklik (n=28)   

    BoĢanma 4 14,3 

    BoĢanma süreci 1 3,6 

    Evlerin ayrılması 1 3,6 

    Geçimsizlik 22 78,6 

ÇalıĢma hayatında etkilenme (n=232)   

    Evet 95 40,9 

    Hayır 137 59,1 

ÇalıĢma hayatında değiĢiklikler (n=95)   

    ĠĢe devamsızlık 76 80 

    ĠĢten ayrılmak zorunda kalma 15 15,8 

    ĠĢten çıkarılma 4 4,2 

 

 

Ebeveynlere hastalar için herhangi bir kuruluĢtan maddi yardım alıp 

almadıkları ile ilgili soru yönlendirildi. Ailelerin 70‘i (%30,2) bakım ücreti almakta 

olup bakım ücreti alanların aldıkları maaĢ ortalaması aylık 2114,42±612,87 Türk 

Lirası (TL) (min:860, max:3210) idi. Ailelerin 3‘ü (%1,3) ek sosyal yardım almakta 

olup ek sosyal yardım alanların tümü aylık 860 TL almakta idi. Ailelerin 9‘u (%3,9) 

ek Devlet yardımı almakta olup ek Devlet yardımı alanların aldıkları maaĢ ortalaması 

aylık 285,00±343,58 TL (min:140, max:1200) idi.  
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Tablo 12‘de hastaların aldıkları maddi yardımların özellikleri 

gösterilmektedir.  

 

Tablo 12. Hastaların aldıkları maddi yardımların özellikleri 

 n % 

Bakım ücreti   

    Evet 70 30,2 

    Hayır 162 69,8 

Ek sosyal yardım   

    Evet 3 1,3 

    Hayır 229 97,8 

Ek Devlet yardımı   

    Evet 9 3,9 

    Hayır 223 96,1 

 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Bakım ücreti TL (n=70) 2114,42±612,87 

2350 (860-3210) 

Ek sosyal yardım tutarı TL (n=3) 86 (860-860) 

Ek Devlet yardımı tutarı TL (n=9) 285,00±343,58 

180 (140-1200) 

 

 

Hastaların ebeveynlerine tedavi alıp almadıkları ile ilgili sorular soruldu. 214 

hasta tedavi almakta ve 18 hasta tedavisiz takip edilmekte idi. Tedavi Ģekli olarak 

hastaların 184‘ü (%79,3) ayaktan tedavi ile izlenirken, 30‘u (%12,9) günübirlik 

hastaneye yatırılarak tedavi almakta idi. 18 hasta (%7,8) tedavisiz izlemde idi. 

Tedavi alan hastaların aldıkları tedavi türlerine bakıldığında ise; hastalığa özel diyet 

tedavisi alan 115 kiĢi (%53,7), hastalığa özel mama tedavisi alan 90 kiĢi (%42,1), 

ilaç tedavisi alan 132 kiĢi (%61,7), vitamin tedavisi alan 22 kiĢi (%10,3), enzim 

tedavisi alan 30 kiĢi (%14) olarak saptandı. KĠT tedavisi yapılan MPS Tip 1 tanılı 

yalnızca 1 hasta mevcut idi. Tedavi alan 214 hastanın 126‘sı (%58,9) aldığı tedavi 

için para ödediğini belirtirken, 88‘i uygulanan tedavi için para ödemediğini belirtti. 

Tedavi için para ödeyen 126 hastanın tedaviye en son harcadıkları tutar ortalaması 

917,37±729,23 TL (min:30, max:3000) idi. 

Ailelere ayrıca hastalar için para ödeyerek aldıkları özel medikal ekipman 

olup olmadığı da soruldu. Ebeveynlerden 18‘i özel medikal ekipman için para 

ödediğini belirtti. Bu hastaların 9‘u özel ortopedik ekipman, 6‘sı nazogastrik sonda, 

4‘ü tekerlekli sandalye, 2‘si gastrostomi tüpü ve 1‘i trakeostomi tüpü için para 
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ödediğini belirtti. Maddi yükü en fazla ekipman olan tekerlekli sandalyeye ailelerin 

ödemiĢ oldukları ücret ise en az 5000 TL, en fazla 50000 TL olarak belirtildi.      

Hastaların 41‘i (%21,1) fizik tedavi almakta olup fizik tedavi maliyeti yoktu. 

Hastaların 71‘i (%30,6) özel eğitim almakta olup özel eğitim alanların eğitim süresi 

ortalaması 4,42±3,28 yıl (medyan: 4, min:0,2, max:13) idi. Özel eğitim maliyeti olan 

üç hasta olup aylık en az 400 TL, en fazla 1200 TL ödeme yaptığını belirtti. Özel 

eğitim alan 68 hastanın ise herhangi bir ücret ödemediği saptandı.  

Hastaların 114‘üne (%49,1) üç ayda bir, 41‘ine (%17,7) ayda bir, 35‘inde 

(%15,1) iki ayda bir kontrol önerildiği saptandı. Ġki hasta yılda bir defa kontrole 

çağrıldığını belirtti. Seksen dört hasta (%36,2) Ankara dıĢı illerde ikamet etmekte ve 

kontrol, takip, tedavi için il değiĢikliği yapması gerekmekte idi.  

Hastaların aldıkları tedavi özellikleri Tablo 13‘te, tedavi dağılımı ġekil 6‘da 

gösterilmektedir.  

  

 

ġekil 6. Hastaların aldıkları tedavilerin dağılımı 
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Tablo 13. Hastaların tedavi özellikleri 

 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Tıbbi tedavi için en son yapılan harcama TL 

(n=126) 

917,37±729,23 

750 (30-3000) 

 n % 

Tedavi alma (n=232)   

    Evet 214 92,2 

    Hayır 18 7,8 

Tedavi Ģekli (n=232)   

    Tedavisiz izlem 18 7,8 

    Ayaktan tedavi 184 79,3 

    Günübirlik hastane yatıĢı 30 12,9 

Hastalığa özel diyet tedavisi (n=214)   

    Evet 115 53,7 

    Hayır 99 46,3 

Hastalığa özel mama tedavisi (n=214)   

    Evet 90 42,1 

    Hayır 124 57,9 

Ġlaç tedavisi (n=214)   

    Evet 132 61,7 

    Hayır 82 38,3 

Vitamin tedavisi (n=214)   

    Evet 22 10,3 

    Hayır 192 89,7 

Enzim tedavisi (n=214)   

    Evet 30 14 

    Hayır 184 86 

KĠT tedavisi (n=214)   

    Evet 1 0,5 

    Hayır 213 99,5 

Tedaviye para ödeme (n=214)   

    Evet  126 58,9 

    Hayır  88 41,9 

Özel eğitim (n=232)   

    Evet 71 30,6 

    Hayır 161 69,4 

Fizik tedavi (n=232)   

    Evet 49 21,1 

    Hayır 183 78,9 

Kontrol, takip ve tedavi için önerilen baĢvuru sıklığı   

    Haftada 1 8 3,4 

    Ġki haftada 1 13 5,6 

    Ayda 1 41 17,7 

    Ġki ayda 1 35 15,1 

    Üç ayda 1 114 49,1 

    Altı ayda 1 19 8,2 

    Yılda 1 2 0,9 

Takip ve tedavi için il değiĢtirme (n=232)   

    Evet 84 36,2 

    Hayır 148 63,8 

 

 

Ebeveynlere hasta çocuklarının bakım ve tedavisi sırasında yaĢadıkları 

zorluklarla ilgili sorular yöneltildi. Ebeveynlerin 185‘i (%79,7) çocuğunun 
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bakımında zorluk yaĢadığını belirtti. Çocuğun bakımında zorluk yaĢayanlarda 

zorlukların neler olduğu incelendiğinde; ebeveynlerin 163‘ü (%88,1) maddi açıdan 

yetersizlik yaĢadığını, 66‘sı (%35,7) hastalık için uygulanan diyete uymada zorluk 

yaĢadığını, 65‘i (%35,1) iĢe devam etmede güçlük yaĢadığını ve 57‘si (%30,8) evde 

bakım sırasında güçlük çektiğini belirtti. Ebeveynlerin 20‘si (%10,8) çocuğunun 

hastalığı hakkında yeterli bilgiye sahip olmadığını ifade etti. 

Ebeveynlerin 185‘i (%79,7) çocuğunun takip ve tedavisi konusunda zorluk 

yaĢadığını belirtti. Çocuğunun takip ve tedavisinde zorluk yaĢayanlarda zorlukların 

neler olduğu incelendiğinde; ebeveynlerin 163‘ü (%88,1) gerekli olan tedaviyi almak 

için maddi açıdan yetersizlik yaĢadığını, 88‘i (%47,6) takipli olduğu merkeze ulaĢım 

konusunda sıkıntı yaĢadığını, 75‘i (%40,5) takipli olduğu merkezin farklı ilde olması 

nedeniyle zorluk yaĢadığını, 16‘sı (%8,6) yurt dıĢından temin edilen ilaçlara 

ulaĢmada zorluk yaĢadığını, 15‘i (%8,1) her enzim tedavisi öncesinde hastaneye 

baĢvurduğu için zorluk yaĢadığını, 10‘u (%5,4) farklı ilden geldiği için konaklamada 

zorluk yaĢadığını ve 7‘si (%3,8) tedaviye ulaĢmada zorluk yaĢadığını belirtti. 

Ebeveynlerin 3‘ü (%1,6) ise uygulanan tedavi hakkında yeterli bilgiye sahip 

olmadığını belirtti.  

Ebeveynlerin çocuklarının tedavisi sırasında yaĢadıkları zorlukların dağılımı 

ġekil 7‘de gösterilmektedir.  

 

ġekil 7.Tedavide yaĢanan zorlukların dağılımı 
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Ebeveynlerin 50‘si (%21,6) çocuğunun kontrollerini zamanında 

yaptıramadıklarını belirtti. Zamanında kontrol yaptıramayan ebeveynlerde maddi 

yetersizlik nedeniyle kontrol yaptıramama oranı %94 (47 kiĢi), ulaĢım konusunda 

zorluk nedeni ile kontrol yaptıramama oranı %64 (32 kiĢi), konaklama konusunda 

zorluk nedeniyle kontrol yaptıramama oranı %26 (13 kiĢi) idi.  

Hastaların bakım, takip ve tedavisi sırasında yaĢanan zorlukların özellikleri 

Tablo 14‘te gösterilmektedir.  
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Tablo 14. Hastaların bakım, takip ve tedavide zorluk özellikleri 

 n % 

Çocuğun bakımında zorluk   

    Evet 185 79,7 

    Hayır 47 20,3 

Bakımda maddi yetersizlik (n=185)   

    Evet 163 88,1 

    Hayır 22 11,9 

Evde bakım sürecinde yaĢanan güçlük (n=185)   

    Evet 57 30,8 

    Hayır 128 69,2 

Diyete uymada güçlük (n=185)   

    Evet 66 35,7 

    Hayır 119 64,3 

ĠĢe devam etmede güçlük (n=185)   

    Evet 65 35,1 

    Hayır 120 64,9 

Bakımda yeterli bilgiye sahip olmada güçlük (n=185)   

    Evet 20 10,8 

    Hayır 165 89,2 

Tedavide zorluk   

    Evet 185 79,7 

    Hayır 47 20,3 

Tedavide maddi yetersizlik (n=185)   

    Evet 163 88,1 

    Hayır 22 11,9 

Tedavide ulaĢım imkanlarında yetersizlik (n=185)   

    Evet 88 47,6 

    Hayır 97 52,4 

Takipli olduğu merkezin farklı ilde olması   

    Evet 75 40,5 

    Hayır 110 59,5 

Konaklamada zorluk   

    Evet 10 5,4 

    Hayır 175 94,6 

Tedaviye ulaĢmada zorluk    

    Evet 7 3,8 

    Hayır 178 96,2 

Yurt dıĢı ilaçlarına ulaĢmada zorluk   

    Evet 16 8,6 

    Hayır 169 91,4 

Tedavide yeterli bilgiye sahip olmada güçlük (n=185)   

    Evet 3 1,6 

    Hayır 182 98,4 

Enzim tedavisi öncesinde hastaneye baĢvurmak zorunluluğu   

    Evet 15 8,1 

    Hayır 170 91,9 

Diğer zorluklar   

    Evet 1 0,5 

    Hayır 184 99,5 

Kontrolleri zamanında yaptırma   

    Evet 182 78,4 

    Hayır 50 21,6 

Maddi yetersizlik nedeniyle kontrol yaptıramama (n=50)   

    Evet 47 94 

    Hayır 3 6,0 

UlaĢım imkanları nedeniyle kontrol yaptıramama (n=50)   

    Evet 32 64 

    Hayır 18 36 

Konaklama imkanları nedeniyle kontrol yaptıramama (n=50)   

    Evet 13 26 

    Hayır 37 74 
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Hastaların son 6 ay içinde acil servise baĢvuru sayısı 0-10 arasında, son 6 ay 

içinde hastanede yatırılarak izlenme sayısı 0-4 arasında idi. 

Hastaların son kontrolleri için yapmıĢ oldukları yol, konaklama ve hastanede 

yapılan harcamalar, aldıkları tedaviye ve özel medikal aletlere ödedikleri ücret ve 

alıyorlarsa özel eğitim, fizik tedavi için ödedikleri aylık ücret anket sorularında 

sorularak not edildi. 

Son bir ayda cepten yapılan toplam harcama ortalaması 1039,22±1030,08 TL 

(min:20, max:5000) idi. Tablo 15‘te hastaların baĢvuru sayıları ve cepten yapılan 

harcama özellikleri gösterilmektedir. 

 

Tablo 15. Hastaların baĢvuru sayıları ve cepten yapılan harcama özellikleri 

 
 Ort ± SS 

Ortanca (Min-Max) 

Son 6 ay içinde acil servise baĢvuru sayısı 0,94±1,82 

0 (0-10) 

Son 6 ay içinde hastanede yatırılarak izlenme sayısı 0,25±0,69 

0 (0-4) 

Son bir ayda cepten yapılan toplam harcama TL  1039,22±1030,08 

745 (20-5000) 

 

Katastrofik sağlık harcaması için ülkeler arasında farklılıklar bulunmakta, 

literatürde hane gelirinin %10, %20, %30 ve %40‘ını geçen harcamalar gibi farklı 

olarak ele alınmaktadır. ÇalıĢmamızda katastrofik harcamayı hane gelirinin %10‘unu 

geçen harcamalar olarak değerlendirdiğimizde 128 hanenin (%55,2) katastrofik 

sağlık harcaması yaptığı, 104 hanenin (%44,8) katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı saptandı. Katastrofik harcamayı hane gelirinin %20‘sini geçen harcamalar 

olarak değerlendirdiğimizde 64 hanenin (%27,6) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 

168 hanenin (%72,4) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı saptandı. Katastrofik 

harcamayı hane gelirinin %30‘unu geçen harcamalar olarak değerlendirdiğimizde 45 

hanenin (%19,4) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 187 hanenin (%80,6) 

katastrofik sağlık harcaması yapmadığı saptandı. Katastrofik harcamayı hane 

gelirinin %40‘ını geçen harcamalar olarak değerlendirdiğimizde 23 hanenin (%9,9) 

katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 209 hanenin (%90,1) katastrofik sağlık 

harcaması yapmadığı saptandı.  
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Tablo 16‘da katastrofik sağlık harcamasının hane gelirinin %10, %20, %30 

ve %40 olması durumuna göre dağılımları gösterilmektedir.  

 

Tablo 16. Katastrofik sağlık harcaması oranının %10, %20, %30 ve %40 a göre 

dağılımları 

Katastrofik harcama n % 

Hane gelirinin %10‘u   

    Yok 104 44,8 

    Var 128 55,2 

Hane gelirinin %20‘si   

    Yok 168 72,4 

    Var 64 27,6 

Hane gelirinin %30‘u   

    Yok 187 80,6 

    Var 45 19,4 

Hane gelirinin %40‘ı   

    Yok 209 90,1 

    Var 23 9,9 

 

 

Katastrofik sağlık harcaması oranını hane gelirinin %40‘ını geçen harcama 

olarak ele aldığımızda; çalıĢmaya alınan hastaların ebeveynlerinin %9,9‘unun (23 

kiĢi) katastrofik sağlık harcaması yaptığı saptandı.  

Ebeveynlerin finansal açıdan katastrofi olma durumlarının dağılımı tablo 

17‘de gösterilmektedir.  

 

Tablo 17. Ebeveynlerin finansal katastrofi olma durumlarının dağılımı 

 n % 

Katastrofik sağlık harcaması   

    Evet 23 9,9 

    Hayır 209 90,1 

 

 Katastrofik sağlık harcaması yapılma durumu hastaların tanılarına, aile tipine, 

ailelerin yaĢadıkları yere, hanenin aylık gelirine, sahip oldukları sosyal 

güvencelerine, benzer metabolik hastalık tanısı olan baĢka çocuk sahibi olmalarına, 

tanı sonrasında aile yaĢantısının etkilenme durumuna, hanenin gelirine ek maddi 

yardım almasına, hastaların almakta oldukları tedavi Ģekline, takip ve tedavi için 

farklı ilden baĢvuruyor olmasına, hastanın kontrollerini zamanında yaptırabilme 
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durumuna, hasta çocuğun bakımında ve tedavisinde zorluk yaĢamalarına göre 

karĢılaĢtırıldı. 

Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanısı olan hastaların 76‘sının (%85,4) 

katastrofik sağlık harcaması yapmadığı, 13‘ünün (%14,6) katastrofik sağlık 

harcaması yaptığı, Lizozomal Depo Hastalıkları tanısı olan hastaların 24‘ünün 

(%82,8) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı, 5‘inin (%17,2) katastrofik sağlık 

harcaması yaptığı, Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları tanısı olan hastaların 

26‘sının (%96,3) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı, 1‘inin (%3,7) katastrofik 

sağlık harcaması yaptığı, Organik Asidemiler tanısı olan hastaların 22‘sinin (%95,7) 

katastrofik sağlık harcaması yapmadığı, 1‘inin (%4,3) katastrofik sağlık harcaması 

yaptığı, Üre Döngüsü Bozuklukları tanısı olan hastaların 8‘inin (%72,7) katastrofik 

sağlık harcaması yapmadığı, 3‘ünün (%27,3) katastrofik sağlık harcaması yaptığı 

saptandı. Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları ve Diğer tanı grubunda 

olan hastalardan katastrofik sağlık harcaması yapanın olmadığı tespit edildi.  

Tanılara göre katastrofik sağlık harcaması dağılımı ġekil 8‘de 

gösterilmektedir.  

 

ġekil 8. Tanılara göre katastrofik sağlık harcaması dağılımı 

 Her grupta yer alan tanılı hastaların ayrı ayrı katastrofik sağlık harcaması 

yapma oranları değerlendirildi.   

 Aminoasit Metabolizma Bozuklukları grubunda FKÜ tanısı olan hastaların 

11‘inin (%28,2) katastrofik harcama yaptığı, 28‘inin (%71,8) katastrofik harcama 

yapmadığı saptandı. MSUD tanısı olan hastaların 2‘sinin (%28,6) katastrofik 

harcama yaptığı, 5‘inin (%71,4) katastrofik harcama yapmadığı saptandı. 
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Hiperfenilalaninemi, Homosistinüri, Tirozinemi Tip 1, Nonketotik Hiperglisinemi, 

Primer Hiperoksalüri Tip 1 ve Primer Hiperoksalüri Tip 3 tanılı hastaların katastrofik 

sağlık harcaması yapmadığı görüldü.  

Aminoasit Metabolizma Bozuklukları grubunda yer alan tanılara göre 

katastrofik sağlık harcaması dağılımları Tablo 18‘de gösterilmektedir. 

 

 Tablo 18. Aminoasit Metabolizma Bozuklukları grubunda yer alan tanılara göre 

katastrofik sağlık harcaması dağılımları 

Aminoasit Metabolizma Bozuklukları Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Fenilketonüri 28 71,8 11 28,2 

    Hiperfenilalaninemi 30 100 0 0 

    Akçaağaç ġurubu Ġdrar Hastalığı 5 71,4 2 28,6 

    Homosistinüri 5 100 0 0 

    Tirozinemi Tip 1 4 100 0 0 

    Nonketotik Hiperglisinemi 2 100 0 0 

    Primer Hiperoksalüri Tip 1 1 100 0 0 

    Primer Hiperoksalüri Tip 3 1 100 0 0 

 

 Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları hasta grubunda yer alan 

Biotinidaz eksikliği tanısı olan hastalardan katastrofik sağlık harcaması yapan 

saptanmadı.  

 Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları grubunda yer alan tanılara 

göre katastrofik sağlık harcaması dağılımları Tablo 19‘da gösterilmektedir. 

 

Tablo 19. Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları grubunda yer alan 

tanılara göre katastrofik sağlık harcaması dağılımları 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Biotinidaz Eksikliği 34 100 0 0 

 

 Lizozomal Depo Hastalıkları grubunda MPS Tip 6 tanısı olan hastalardan 

1‘inin (%12,5) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 7‘sinin (%87,5) katastrofik 

sağlık harcaması yapmadığı, Gaucher Tip 3 tanısı olan hastalardan 2‘sinin (%50) 

katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 2‘sinin (%50) katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı, MPS Tip 2 tanılı hastalardan 1‘inin (%50) katastrofik sağlık harcaması 

yaptığı, 1‘inin (%50) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı ve Mukolipidoz Tip 2 
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tanılı hastalardan 1‘inin (%50) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 1‘inin (%50) 

katastrofik sağlık harcaması yapmadığı saptandı. MPS Tip 1, MPS Tip 3B, MPS Tip 

4, MPS Tip 4A, Fabry ve Gaucher Tip 1 tanılı hastaların katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı saptandı.  

 Lizozomal Depo Hastalıkları grubunda yer alan tanılara göre katastrofik 

sağlık harcaması dağılımları Tablo 20‘de gösterilmektedir.  

 

Tablo 20. Lizozomal Depo Hastalıkları grubunda yer alan tanılara göre katastrofik 

sağlık harcaması dağılımları 

 

Lizozomal Depo Hastalıkları Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Mukopolisakkaridoz Tip 6 7 87,5 1 12,5 

    Fabry 4 100 0 0 

    Gaucher tip 3 2 50 2 50 

    Mukopolisakkaridoz Tip 1 3 100 0 0 

    Mukopolisakkaridoz Tip 3B 3 100 0 0 

    Mukopolisakkaridoz Tip 2 1 50 1 50 

    Mukolipidoz tip 2 1 50 1 50 

    Gaucher tip 1 1 100 0 0 

    Mukopolisakkaridoz Tip 4 1 100 0 0 

    Mukopolisakkaridoz Tip 4A 1 100 0 0 

 

 Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları grubunda 6 Pompe tanılı hastanın 

yalnızca 1‘inin (%16,7) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 5‘inin (%83,3) 

katastrofik sağlık harcaması yapmadığı saptandı. Diğer Glikojen Depo Hastalıkları 

tanısı olan hastalarda katastrofik sağlık harcaması yapan saptanmadı. Galaktozemi ve 

Herediter Fruktoz Ġntoleransı tanısı olan 5 hastanın da katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı görüldü.  

 Tablo 21‘de Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları grubunda yer alan 

tanılara göre katastrofik harcama dağılımları gösterilmektedir.  

 

 

 

 

 

 



66 

 

Tablo 21. Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları grubunda yer alan tanılara göre 

katastrofik harcama dağılımları 

Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Pompe 5 83,3 1 16,7 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 1A 6 100 0 0 

    Galaktozemi 3 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 1B 2 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 3 2 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 9B 2 100 0 0 

    Herediter Fruktoz Ġntoleransı 2 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 0 1 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 11 1 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 6 1 100 0 0 

    Glikojen Depo Hastalığı Tip 9A 1 100 0 0 

  

 

 Organik Asidemiler grubunda Ġzovalerik Asidemi tanısı olan hastalardan 

1‘inin (%33,3) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 2‘sinin (%66,7) katastrofik 

sağlık harcaması yapmadığı saptandı. Metilmalonik Asidemi tanılı 6 hastanın, 

Propiyonik Asidemi tanılı 6 hastanın, Glutarik Asidüri Tip 1 tanılı 4 hastanın ve L2-

OH-Glutarik Asidüri tanılı 4 hastanın katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı.  

 Tablo 22‘de Organik Asidemiler grubunda yer alan tanılara göre katastrofik 

sağlık harcaması dağılımları gösterilmektedir.  

 

Tablo 22. Organik Asidemiler grubunda yer alan tanılara göre katastrofik sağlık 

harcaması dağılımları 

Organik Asidemiler Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Metilmalonik Asidemi 6 100 0 0 

    Propiyonik Asidemi 6 100 0 0 

    Glutarik Asidüri Tip 1 4 100 0 0 

    L2-OH-Glutarik Asidüri 4 100 0 0 

    Ġzovalerik Asidemi 2 66,7 1 33,3 

 

 

 Üre Döngüsü Bozuklukları grubunda OTC Eksikliği tanısı olan hastalardan 

1‘inin (%25) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 3‘ünün (%75) katastrofik sağlık 

harcaması yapmadığı, Sitrülinemi Tip 1 tanısı olan hastalardan 1‘inin (%33,3) 
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katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 2‘sinin (%66,7) katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı ve Arjininosüksinikasidüri tanısı olan hastalardan 1‘inin (%50) katastrofik 

sağlık harcaması yaptığı, 1‘inin (%50) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı. Argininemi tanısı olan 2 hastanın katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı.  

 Tablo 23‘te Üre Döngüsü Bozuklukları grubunda yer alan tanılara göre 

katastrofik sağlık harcaması dağılımları gösterilmektedir.  

 

Tablo 23. Üre Döngüsü Bozuklukları grubunda yer alan tanılara göre katastrofik 

sağlık harcaması dağılımları 

Üre Döngüsü Bozuklukları Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

     Ornitin Transkarbamilaz eksikliği 3 75 1 25 

     Sitrülinem Tip 1 2 66,7 1 33,3 

     Argininemi 2 100 0 0 

     Arjininosüksinikasidüri 1 50 1 50 

 

 Diğer olarak gruplandırılan metabolik hastalık tanılı hastalarda katastrofik 

sağlık harcaması yapan yoktu.  

 Diğer hastalıklar grubunda yer alan tanılara göre katastrofik sağlık harcaması 

dağılımları Tablo 24‘te gösterilmektedir.  

 

Tablo 24. Diğer hastalıklar grubunda yer alan tanılara göre katastrofik sağlık 

harcaması dağılımları 

Diğer hastalıklar Katastrofik 

harcama YOK 

Katastrofik 

harcama VAR 

 n % n % 

    Zelweger Spektrum Bozukluğu 3 100 0 0 

    Adrenolökodistrofi 2 100 0 0 

    Glut 1 Eksikliği 2 100 0 0 

    Mitokondriyal Hastalık 2 100 0 0 

    Alkaptonüri 1 100 0 0 

    Kobalamin C Defekti 1 100 0 0 

    L-AADC Eksikliği 1 100 0 0 

    LEĠGH Hastalığı (mitokondriyal komplex1 

eksikliği) 

1 100 0 0 

    Mitokondriyal Hastalık (coxpd8 eksikliği) 1 100 0 0 

    NCL-1 1 100 0 0 

    Prolidaz Eksikliği 1 100 0 0 

    ġilomikronemi 1 100 0 0 

    CPT 2 Eksikliği 1 100 0 0 

    GM1-Gangliosidoz 1 100 0 0 
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Tanı grupları arasında katastrofik sağlık harcaması yapma oranları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). Farklılığın hangi tanı grupları 

arasında olduğu incelendiğinde; Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanısındaki 

hastaların katastrofik harcama yapma oranı Vitamin ve Kofaktör Metabolizma 

Bozuklukları tanısındaki hastalara göre anlamlı daha yüksek (p<0,05), Lizozomal 

Depo Hastalıkları tanısındaki hastaların katastrofik harcama yapma oranı Vitamin ve 

Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara göre daha yüksek 

(p<0,05),  Üre Döngüsü Bozuklukları tanısındaki hastaların katastrofik harcama 

yapma oranı Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara 

göre daha yüksek (p<0,05),  Üre Döngüsü Bozuklukları tanısındaki hastaların 

katastrofik harcama yapma oranı Diğer tanı grubundaki hastalara göre daha yüksek 

bulundu (p<0,05).  

Aminoasit Metabolizma Bozuklukları ile Lizozomal Depo Hastalıkları, 

Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları, Organik Asidemiler, Üre Döngüsü 

Bozuklukları ve Diğer tanı grubundaki hastalar arasında katastrofik harcama yapma 

açısından anlamlı fark saptanmadı. Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları ile 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları, Organik Asidemiler, Lizozomal 

Depo Hastalıkları, Üre Döngüsü Bozuklukları ve Diğer tanı grubundaki hastalar 

arasında anlamlı fark saptanmadı. Organik Asidemiler ile Vitamin ve Kofaktör 

Metabolizma Bozuklukları, Lizozomal Depo Hastalıkları, Üre Döngüsü Bozuklukları 

ve Diğer tanı grubundaki hastalar arasında anlamlı fark saptanmadı.  

Tanı grupları arasındaki katastrofik sağlık harcaması yapma durumlarının 

karĢılaĢtırması tablo 25‘te gösterilmektedir. 
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Tablo 25. Tanı grupları arasındaki katastrofik sağlık harcaması yapma durumlarının 

karĢılaĢtırması 

Aminoasit Met. Bozuklukları – Karbonhidrat Met. Bozuklukları          p=0,183    p>0,05 

Aminoasit Met. Bozuklukları – Vitamin Met. Bozuklukları                   p=0,019   p<0,05 

Aminoasit Met. Bozuklukları – Lizozomal Depo Hastalıkları                p=0,769   p>0,05 

Aminoasit Met. Bozuklukları – Organik Asidemiler                              p=0,293    p>0,05 

Aminoasit Met. Bozuklukları – Üre Döngüsü Bozuklukları                   p=0,376    p>0,05   

Aminoasit Met. Bozuklukları – Diğer                                                     p=0,119    p>0,05   

Karbonhidrat Met. Bozuklukları – Vitamin Met. Bozuklukları              p=0,443    p>0,05 

Karbonhidrat Met. Bozuklukları – Lizozomal Depo Hastalıkları           p=0,195    p>0,05   

Karbonhidrat Met.Bozuklukları – Organik Asidemiler                          p=1,000    p>0,05                 

Karbonhidrat Met. Bozuklukları – Üre Döngüsü Bozuklukları              p=0,065    p>0,05   

Karbonhidrat Met. Bozuklukları – Diğer                                                p=1,000    p>0,05    

Organik Asidemiler – Vitamin Met. Bozuklukları                                 p=0,404    p>0,05 

Organik Asidemiler – Lizozomal Depo Hastalıkları                              p=0,210    p>0,05 

Organik Asidemiler – Üre Döngüsü Bozuklukları                                  p=0,089   p>0,05 

Organik Asidemiler – Diğer                                                                    p=1,000    p>0,05   

Lizozomal Depo Hastalıkları – Vitamin Met. Bozuklukları                   p=0,017    p<0,05 

Lizozomal Depo Hastalıkları – Üre Döngüsü Bozuklukları                   p=0,660    p>0,05   

Lizozomal Depo Hastalıkları – Diğer                                                     p=0,142     p>0,05   

Üre Döngüsü Bozuklukları – Vitamin Met. Bozuklukları                      p=0,012     p<0,05 

Üre Döngüsü Bozuklukları – Diğer                                                        p=0,041     p<0,05   

Diğer– Vitamin Met. Bozuklukları                                                         p=1,000    p>0,05 

 

 

Çekirdek aile olarak yaĢayan hastaların 181‘i (%92,3) katastrofik harcama 

yapmazken, 15‘inin (%7,7) katastrofik harcama yaptığı saptandı. GeniĢ aile olarak 

yaĢayan hastaların 28‘i (%77,8) katastrofik harcama yapmazken, 8‘inin (%22,8) 

katastrofik harcama yaptığı saptandı. Çekirdek aile tipi olarak yaĢayan ailelerle geniĢ 

aile tipi olarak yaĢayan ailelerin katastrofik harcama yapma oranları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,01). GeniĢ aile tipi olarak yaĢayan 

hanelerin katastrofik harcama yapma oranı daha fazla idi. 

Benzer metabolik hastalık tanılı baĢka çocuğa sahip olan aileler ile benzer 

metabolik hastalık tanılı baĢka çocuğa sahip olmayan aileler karĢılaĢtırıldığında 

katastrofik harcama yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). 

Tanı sonrası aile yaĢantısında değiĢiklik olanlarla olmayanların katastrofik 

harcama yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). Tanı sonrası çalıĢma 

hayatında değiĢiklik olanlarla olmayanların katastrofik harcama yapma oranları 

arasında fark bulunmadı (p>0,05). 
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Hasta çocuğu için bakım ücreti alanlarla almayanların katastrofik harcama 

yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). Ek sosyal yardım alanlarla 

almayanların ve ek Devlet yardımı alanlarla almayanların katastrofik harcama yapma 

oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05).  

Tanılı olduğu hastalığı için tedavi alan hastaların 22‘si (%10,3) katastrofik 

harcama yapmakta idi. Tedavisiz izlenen hastaların ise yalnızca 1‘i (%5,6) 

katastrofik harcama yapmakta idi. Bu hastalardan ise günübirlik hastane yatıĢı 

yapılarak tedavi alan hastaların %16,7‘si (5 kiĢi) katastrofik harcama yaparken, 

ayaktan tedavi alan hastaların %9,2‘si (17 kiĢi) katastrofik harcama yapmakta idi. 

Herhangi bir tedavi alanlarla tedavisiz izlemi yapılan hastaların katastrofik harcama 

yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). Tedavisiz izlem yapılan hastalar, 

ayaktan tedavi alan hastalar ve günübirlik hastaneye yatırılarak tedavi alan hastaların 

katastrofik harcama yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). 

Takip ve tedavi için il değiĢtiren hastalardan 19‘unun (%22,6) katastrofik 

harcama yaptığı, il değiĢikliği yapmayıp Ankara‘dan baĢvuran hastalardan 4‘ünün 

(%2,7) katastrofik harcama yaptığı saptandı. Takip ve tedavi için il değiĢtirerek 

Ankara dıĢı diğer illerden baĢvuranlar ve Ankara‘da yaĢayan ailelerin katastrofik 

harcama yapma oranları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001). 

Takip ve tedavi için il değiĢtirenlerin katastrofik harcama yapma oranları daha 

yüksek idi. 

Anket sorularından biri olan metabolik hastalık tanılı çocuğun bakımında 

zorluk yaĢadığını belirten ailelerden 23‘ü (%12,4) katastrofik harcama yapmakta idi. 

Zorluk yaĢamadığını belirten ailelerden ise katastrofik harcama yapan yoktu. 

Metabolik hastalık tanılı çocuğun bakımında zorluk yaĢadığını belirtenler ve 

bakımda zorluk yaĢamadığını belirten ebeveynler arasında katastrofik harcama 

yapma oranları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001). 

Metabolik hastalık tanılı çocuğun bakımında zorluk yaĢadığını belirten ebeveynlerin 

katastrofik harcama yapma oranları daha yüksek idi.  

Çocuğunun tedavisi için zorluk yaĢadığını belirten ailelerin 23‘ü (%12,4) 

katastrofik harcama yapmakta idi. Zorluk yaĢamadığını belirten ailelerden ise 

katastrofik harcama yapan yoktu. Hasta çocuğunun tedavisi için zorluk yaĢadığını 

belirtenler ile zorluk yaĢamadığını belirtenler arasında katastrofik harcama yapma 

oranları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001). Metabolik 
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hastalık tanılı çocuğun tedavisinde zorluk yaĢadığını belirten ebeveynlerin 

katastrofik harcama yapma oranları daha yüksek idi. 

Çocuğunun takip ve kontrollerini zamanında yaptırabildiğini belirten 

ebeveynler ile kontrollerini zamanında yaptıramadığını belirten ebeveynler arasında 

katastrofik harcama yapma oranları açısından fark bulunmadı (p>0,05). 

Tablo 26‘da katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayan hasta 

gruplarının karĢılaĢtırılması gösterilmektedir.   
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Tablo 26. Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanların karĢılaĢtırılması 

 Katastrofik harcama YOK Katastrofik harcama VAR Test 

istatistiği 

 

p*  n % n % 

Tanı       
Aminoasit Metabolizma 

Bozuklukları 

76 85,4 13 14,6 χ2 =14.861 0.,005 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma 
Bozuklukları 

34 100 0 0 

Lizozomal Depo Hastalıkları 24 82,8 5 17,2 

Karbonhidrat Metabolizması 
Bozuklukları 

26 96,3 1 3,7 

Organik Asidemiler 22 95,7 1 4,3 

Üre Döngüsü Bozuklukları 8 72,7 3 27,3 
Diğer 19 100 0 0 

Aile tipi       

    Çekirdek aile 181 92,3 15 7,7 χ2 =7.228 0,013 
     GeniĢ aile 28 77,8 8 22,2 

YaĢanılan yer       

    Ankara merkez 71 98,6 1 1,4 χ2 =27.682 <0,001 
    Ankara‘nın ilçesi 73 96,1 3 3,9 

    Ankara dıĢı Ģehir merkezi 43 81,1 10 18,9 

    Ankara dıĢı ilçe 14 66,7 7 33,3 
    Ankara dıĢı köy  8 80 2 20 

Aylık gelir       

   ≤4250 TL 97 86,6 15 13,4 χ2 =7.041 0,056 

   4250-6400 TL 63 88,7 8 11,3 
   6400-10000 TL 33 100 0 0 

   ≥10000 TL 16 100 0 0 

Sosyal güvence       
    SGK 168 93,3 12 6,7 χ2 =15.520 0,003 

    Bağkur  10 83,3 2 16,7 

    YeĢil kart 18 69,2 8 30,8 
    YOK  13 92,9 1 7,1 

Benzer hasta çocuk        

    Evet 171 91,4 16 8,6 χ2 =1.990 0,169 

    Hayır 38 84,4 7 15,6 

Tanı sonrası aile yaĢantısında 

değiĢiklik 

      

    Evet 25 89,3 3 10,7 χ2 =0.023 0,746 
    Hayır 184 90,2 20 9,8 

ÇalıĢma hayatında etkilenme       

    Evet 82 86,3 13 13,7 χ2 =2.561 0,122 
    Hayır 127 92,7 10 7,3 

Bakım ücreti        

    Evet 64 91,4 6 8,6 χ2 =0.202 0,653 

    Hayır 145 89,5 17 10,5 

Ek sosyal yardım       

    Evet 3 100 0 0 χ2 =0.334 1,000 

    Hayır 205 90 23 10 

Ek Devlet yardımı       
    Evet 8 88,9 1 11,1 χ2 =0.015 1,000 

    Hayır 201 90,1 22 9,9 

Tedavi alma       
    Evet 192 89,7 22 10,3 χ2 =0.415 1,000 

    Hayır (tedavisiz izlem) 17 94,4 1 5,6 

Tedavi Ģekli       

    Tedavisiz izlem 17 94,4 1 5,6 χ2 =2.008 0,396 
    Ayaktan tedavi 167 90,8 17 9,2 

    Günübirlik hastane yatıĢı 25 83,3 5 16,7 

Takip ve tedavi için il değiĢtirme       
    Evet 65 77,4 19 22,6 χ2 =23.800 <0,001 

    Hayır 144 97,3 4 2,7 

Çocuğun bakımında zorluk       

    Evet 162 87,6 23 12,4 χ2 =6.486 0,006 
    Hayır 47 100 0 0 

Tedavide zorluk       

    Evet 162 87,6 23 12,4 χ2 =6.486 0,006 
    Hayır 47 100 0 0 

Kontrolleri zamanında yaptırma       

    Evet 166 91,2 16 8,8 χ2 =1.192 0,289 
    Hayır 43 86 7 14 

*Ki-kare/ Fisher‘s Exact test 
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Hastaların yaĢadıkları illere göre katastrofik sağlık harcamaları karĢılaĢtırıldı. 

Ankara merkezde yaĢayan hastalardan yalnızca 1 kiĢi (%1,4) katastrofik sağlık 

harcaması yaparken, 71 kiĢinin (%96,8) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı. Ankara‘nın ilçesinde yaĢayan hastalardan 3 kiĢinin (%3,9) katastrofik 

sağlık harcaması yaptığı, 73 kiĢinin (%96,1) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı. Ankara dıĢı farklı illerde yaĢayan hastalardan 10 kiĢinin (%18,9) katastrofik 

sağlık harcaması yaptığı, 43 kiĢinin (%81,1) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı 

saptandı. Ankara dıĢı farklı illerin ilçelerine yaĢayan hastalardan 7 kiĢinin (%33,3) 

katastrofik sağlık harcaması yaptığı, 14 kiĢinin (%66,7) katastrofik sağlık harcaması 

yapmadığı saptandı. Ankara dıĢı farklı illerin köylerinde yaĢayan hastalardan 2 

kiĢinin (%20) katastrofik sağlık harcaması yaptığı ve 8 kiĢinin (%80) katastrofik 

sağlık harcaması yapmadığı saptandı. 

Hastaların yaĢadıkları yere göre katastrofik harcama dağılımı ġekil 9‘da 

gösterilmektedir.  

 

 

ġekil 9. Hastaların yaĢadıkları yere göre katastrofik harcama dağılımları 

 

Hastaların yaĢadıkları il ve ilçe grupları arasında katastrofik sağlık harcaması 

yapma oranları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). Farklılığın 

hangi gruplar arasında olduğu incelendiğinde; Ankara dıĢı Ģehir merkezi, Ankara dıĢı 

ilçe, Ankara dıĢı köyde yaĢayanlarda katastrofik harcama yapma oranı Ankara 
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merkezde yaĢayanlara göre daha yüksek bulundu. Ankara ili dıĢı Ģehir merkezi ve 

Ankara ili dıĢı ilçede yaĢayanların katastrofik harcama yapma oranı Ankara‘nın 

ilçesinde yaĢayanlara göre daha fazla bulundu. Diğer yaĢanılan yerler arasında 

katastrofik harcama yapma oranları bakımından fark bulunmadı.  

Tablo 27‘de hastaların yaĢadıkları yerlere göre katastrofik sağlık harcaması 

yapma durumlarının karĢılaĢtırılması gösterilmektedir. 

 

Tablo 27. Hastaların yaĢadıkları yerlere göre katastrofik sağlık harcaması yapma 

durumlarının karĢılaĢtırılması 

Ankara merkez – Ankara‘nın ilçesi                        p=0,620       p>0,05  

Ankara merkez – Ankara dıĢı Ģehir merkezi          p=0,001       p<0,01   

Ankara merkez – Ankara dıĢı ilçe                          p=0,000       p<0,001   

Ankara merkez – Ankara dıĢı köy                          p=0,038       p<0,05   

Ankara‘nın ilçesi – Ankara dıĢı Ģehir merkezi       p=0,006       p<0,01   

Ankara‘nın ilçesi – Ankara dıĢı ilçe                       p=0,001       p<0,01   

Ankara‘nın ilçesi – Ankara dıĢı köy                       p= 0,101      p>0,05   

Ankara dıĢı Ģehir merkezi – Ankara dıĢı ilçe         p=0,224       p>0,05   

Ankara dıĢı Ģehir merkezi– Ankara dıĢı köy          p=1,000       p>0,05  

Ankara dıĢı ilçe – Ankara dıĢı köy                         p=0,677       p>0,05  

 

Sosyal güvence grupları arasında katastrofik harcama yapma oranları 

bakımından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). Sosyal güvencesi 

YeĢil kart olanların katastrofik sağlık harcaması yapma oranları SGK olanlara göre 

anlamlı olarak daha yüksek bulundu (p<0,01). Sağlık sigortası SGK ile Bağkur 

arasında, SGK ile herhangi bir sigortası olmayanlar arasında, Bağkur ile YeĢil kart 

arasında, Bağkur ile herhangi bir sigortası olmayanlar arasında, YeĢil kart ile 

herhangi bir sigortası olmayanlar arasında anlamlı fark saptanmadı.   

Tablo 28‘de hastaların sahip oldukları sosyal güvence grupları arasında 

katastrofik sağlık harcama yapma durumlarının karĢılaĢtırılması gösterilmektedir.  

 

Tablo 28. Sosyal güvence grupları arasında katastrofik sağlık harcaması yapma 

durumlarının karĢılaĢtırılması 

       SGK – Bağkur               p= 0,214    p>0,05   

       SGK – YeĢil kart           p=0,001     p<0,01   

       SGK – Yok                    p=1,000     p>0,05  

       Bağkur – YeĢil kart       p=0,453     p>0,05  

       Bağkur – YOK              p=0,580     p>0,05  

       YeĢil kart – YOK          p=0,124     p>0,05  
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Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanların çocuk sayıları 

arasında fark bulunmadı (p>0,05). Katastrofik sağlık harcaması olan ve olamayan her 

iki grupta da ortanca çocuk sayısı 2 idi. Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla 

yapmayanların hastaların tanı aldıkları ayları arasında fark bulunmadı (p>0,05). 

Katastrofik sağlık harcaması yapan hastaların ortanca tanı aldıkları ay yenidoğan 

(min:0 ay, max:78 ay), katastrofik sağlık harcaması yapmayan hastaların ortanca tanı 

aldıkları ay 1 ay (min:0 ay, max:180 ay) idi. Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla 

yapmayanların tanı sürecinde gidilen merkez sayıları arasında fark bulunmadı 

(p>0,05). Katastrofik sağlık harcaması yapanların tanı sürecinde baĢvurdukları 

merkez sayısının ortancası 3 (min:1, max:5), katastrofik sağlık harcaması 

yapmayanların tanı sürecinde baĢvurdukları merkez sayısının ortancası 3 (min:1 

max:7) olarak saptandı. 

Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanların çocuk sayıları, tanı 

aldıkları ay, tanı sürecinde gidilen merkez sayılarının karĢılaĢtırılması Tablo 29‘da 

gösterilmektedir.  

 

Tablo 29. Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanların çocuk sayıları, tanı 

aldıkları ay, tanı sürecinde gidilen merkez sayılarının karĢılaĢtırılması  

 Katastrofik harcama 

YOK 

Katastrofik harcama 

VAR 

Test 

istatistiği 

p* value 

 Ortanca (Min-Max) Ortanca (Min-Max) 

Toplam çocuk 

sayısı 

2 (1-6) 2 (1-6) U=2274.0 0,655 

Tanı ay 1 (0-180) 0 (0-78) U=2136.5 0,349 

Tanı sürecinde 

gidilen merkez  

3 (1-7) 3 (1-5) U=2042.0 0,220 

*Mann Whitney U test 

 

Ebeveynlerin geniĢ ailede yaĢaması katastrofik sağlık harcaması yapma 

açısından etkili faktör olarak bulundu (p<0,001). GeniĢ aile tipi olarak yaĢamanın 

çekirdek aile tipi olarak yaĢamaya göre katastrofik sağlık harcaması yapmayı 3,448 

kat arttırdığı saptandı. 

Ebeveynlerin takip ve tedavi için il değiĢtirmek durumunda kalması 

katastrofik sağlık harcaması yapmaya etkili faktör olarak bulundu (p<0001). Takip 

ve tedavi için farklı ilden baĢvurmanın katastrofik sağlık harcaması yapmayı 10,523 

kat arttırdığı saptandı.  
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Katastrofik sağlık harcamasında etkili risk faktörleri için Univariate Logistik 

Regresyon Analizi Tablo 30‘da gösterilmektedir.  

 

Tablo 30. Katastrofik sağlık harcaması etkili risk faktörleri için Univariate Logistik 

Regresyon Analizi 

DeğiĢken Regression 

Coefficient (SE) 

OR 95 % CI p value 

Aile tipi       

  Çekirdek  1     

  GeniĢ 1,238 (0,483) 3,448 1,339 8,878 <0,001 

Takip ve tedavi için il 

değiĢtirme 

     

    Hayır 1     

    Evet 2,354 (0,570) 10,523 3,443 32,164 <0,001 
SE: Standart Error 

OR: Odds Ratio 

CI: Confidence Interval 
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5. TARTIġMA 

Etiyoloji ve semptomlardaki farklılıklara rağmen çoğu nadir kalıtsal 

metabolik hastalık multisistemik iĢlev bozukluğu ile giden kronik ve ilerleyici bir 

seyre sahiptir (3). Kalıtsal metabolik hastalığa sahip olmanın tanı, tedavi ve takip 

sürecinde hastalar ve hasta bakıcıları açısından pek çok yönden zorlukları vardır (8). 

Hastanın tedavisi için ilaç ve özel beslenme gereksinimleri, sık sağlık hizmeti 

baĢvurusu, tedaviye eriĢim gibi nedenlerle birçok harcama yapılmakta ve bunun 

yanında ebeveynler açısından çalıĢtıkları iĢte verimlilik kaybı, iĢ bulamama, iĢten 

çıkarılma gibi dolaylı etkilere de sebep olmaktadır. Tüm bunlar düĢünüldüğünde hem 

hasta kiĢiler hem de aile üyeleri ve hastaya bakım veren kiĢiler için nadir metabolik 

hastalıkların birçok ekonomik etkisi vardır (9). 

 Nisan 2022 ve Temmuz 2022 tarihleri arasında hastanemiz Çocuk 

Metabolizma Kliniği‘ne nadir metabolik hastalık tanısı ile baĢvuran gönüllü olarak 

çalıĢmamıza katılmak isteyen ebeveynlere ailelerin demografik özellikleri, sağlık 

hizmeti kullanımı, takip, tedavi, kontrolleri ve sağlık harcamaları ile ilgili oluĢturulan 

anket soruları yöneltildi. Sağlık sigortası kapsamı dıĢında aldıkları tedavi, medikal 

ekipman, özel eğitim ve fizik tedaviye en son ödenen ücret ile son kontrol 

baĢvurusunda yol, beslenme ve konaklama için yapılan harcamalar hesaplandı. 

Gönüllü olarak çalıĢmaya katılmayı kabul eden 232 hasta ve ailesi dahil edildi.   

ÇalıĢmamızda hastaların ortanca yaĢı 6,92 yıl (min:0.3 max:18) olup 125‘i 

erkek çocuk (%53,9), 107‘si kız çocuk (%46,1) idi. Hastaların tanı grupları 

incelendiğinde Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanılı 89 hasta (%38,4), 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanılı 34 hasta (%14,7), Lizozomal 

Depo Hastalıkları tanılı 29 hasta (%12,5), Karbonhidrat Metabolizma Bozuklukları 

tanılı 27 hasta (%11,6), Organik Asidemi tanılı 23 hasta (%9,9), Üre Döngüsü 

Bozuklukları tanılı 11 hasta (%4,7) ve diğer grup olarak da 19 hastayı (%8,2) 

içermekte idi. Ganesh ve ark.‘nın (213) 2018 yılında 1 yıllık süre içinde kalıtsal 

metabolik hastalık tanısı alan 13'ü (%42) kız, 18'i (%58) erkek çocuk olan 31 

hastanın klinik, tanı, takip ve tedavi sürecini incelediği çalıĢmada 16 hastada (%51) 

Lizozomal Depo Bozukluğu, 8 hastada (%26) Aminoasit Metabolizması Bozukluğu, 

2 hastada (%6) Karbonhidrat Metabolizması Bozukluğu, 2 hastada (%6) Safra Asidi 

Metabolizması Bozukluğu, 1 hastada (%3) Yağ Asidi Oksidasyonu Bozukluğu, 1 



78 

 

hastada (%3) Mitokondriyal Hastalık ve 1 hastada (%3) Peroksizomal Bozukluk 

saptanmıĢtır. Bu çalıĢmada Lizozomal Depo Hastalıklarından en sık MPS tanılı 

hastaların olduğu, MPS‘lerden de en sık MPS Tip IV olduğu saptanmıĢtır. Bizim 

çalıĢmamızda bu çalıĢmadan farklı olarak en sık Aminoasit Metabolizma 

Bozuklukları tanılı hasta saptanmıĢtır. Lizozomal Depo Hastalıkları ise üçüncü en sık 

bulunan hastalık grubu olmuĢtur. Bu farklılığın nedeni Ganesh ve ark.‘nın çalıĢmaya 

dahil edilen hasta sayısının 31 hasta ile sınırlı olması ve bizim çalıĢmamızdaki hasta 

sayısının daha fazla olması söylenebilir. Arif ve ark‘nın (214) yenidoğanın kalıtsal 

metabolik hastalıklarını incelediği çalıĢmada 1758 yenidoğandan örnek alınmıĢ ve 

133‘ü (%59,5) erkek, 91‘i (%40,5) kız toplam 224 hasta tespit edilmiĢtir. 224 

hastanın 86‘sı (%38,3) Aminoasit Metabolizması Bozuklukları, 66‘sı (%29,4) 

Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz eksikliği, 36‘sı (%16) Mitokondriyal Hastalık, 31‘i 

(%13,8) Karbonhidrat Metabolizması Bozuklukları ve 5‘i (%2,2) endokrin bozukluk 

tanısı almıĢtır. Aminoasit Metabolizma Bozukluklarından 32‘si homosistinüri, 19‘u 

FKÜ, 14‘ü tirozinemi ve 13‘ü MSUD tanısı almıĢtır. Bizim çalıĢmamızla benzer 

Ģekilde en sık Aminoasit Metabolizma Bozukluğu saptanmıĢtır. Bu çalıĢmadan farklı 

olarak çalıĢmamızda aminoasit metabolizması bozuklukları içinde en sık FKÜ tanılı 

hasta saptanmıĢ olup ülkemizde fenilketonürinin diğer metabolik hastalıklara kıyasla 

daha sık görülmesi ve yenidoğan tarama programı kapsamında yer alması 

gösterilebilir. Aynı zamanda Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz eksikliği olan hastalar 

ülkemizde hematoloji bölümünce takip edilmekte olup, Çocuk Metabolizma 

Polikliniği‘ne baĢvurmamaları nedeni ile çalıĢmamıza dahil edilmemiĢtir. 

Huang ve ark‘nın (215) 2012 yılında Çin‘de yapmıĢ olduğu çalıĢmada 3 yıllık 

bir süre boyunca metabolik hastalık açısından Ģüpheli semptomları olan 11060 çocuk 

metabolik hastalıklar açısından taranmıĢ ve 62 tanesine kalıtsal metabolik hastalık 

tanı konmuĢtur. Ortanca yaĢ değeri 3,55 ay (min:0,07 ay-max:143,9 ay) olan, 35‘i 

erkek (%56,4), 27‘si kız çocuk (%43,6) tanı almıĢtı. 62 hastanın 27'si (%43,5) 

Aminoasit Metabolizması Bozukluğu, 26'sı (%41,9) organik asidemi ve 9‘u (%14,5) 

yağ asidi oksidasyon bozukluğu tanısı almıĢtır. Aminoasit metabolizma bozuklukları 

grubundaki 27 hastanın 11‘i (%40,7) FKÜ ve 5‘i (%18,5) MSUD tanısı almıĢtır. 

Bizim çalıĢmamızda da benzer Ģekilde 89 hasta (%38,4) ile Aminoasit Metabolizma 

Bozukluğu en sık görülen metabolik hastalık grubu olmuĢtur. Yine çalıĢmamızda bu 

çalıĢma ile benzer Ģekilde aminoasit metabolizma bozuklukları içinde en sık tanı 39 
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hasta (%43,9) ile FKÜ idi. ÇalıĢmamıza metabolik hastalık tanısı olan hastalar dahil 

edilirken Huang ve ark‘nın metabolik hastalık açısından Ģüpheli semptomu olan 

kiĢileri araĢtırması nedeni ile çalıĢmamızın katılımcı sayısı daha fazladır. 

Akraba evliliği oranı ülkemizde fazladır. Hacettepe Üniversitesi Nüfus 

Etütleri Enstitüsü tarafından yürütülen her 5 yılda bir ülke çapında yapılan Türkiye 

Nüfus ve Sağlık AraĢtırması 2018 verilerine göre kadınların toplamda %24‘ünün 

eĢleri ile akraba oldukları tespit edilmiĢtir (216). Kalıtsal metabolizma hastalıklarının 

çoğunun OR geçiĢli olduğu düĢünüldüğünde akraba evliliklerinin sık olduğu 

toplumlarda bu hastalıklara daha sık rastlanması beklenir (6). ÇalıĢmamızda 139 

ebeveynin (%59,9) akraba evliliği yaptığı, akraba evliliği yapan ebeveynlerin 

96‘sının (%69,1) birinci derece akraba oldukları saptandı. Ebeveynlerin 45‘inin 

(%19,4) benzer metabolik hastalık tanısına sahip baĢka çocuklarının olduğu ve 

19‘unun (%8,2) daha önce benzer metabolik hastalık tanısı ile ölen çocuklarının 

olduğu saptandı. Ganesh ve ark.‘nın (213) yapmıĢ olduğu çalıĢmada çalıĢmamıza 

benzer Ģekilde 31 hastanın 20‘sinin (%65) ebeveynleri arasında akraba evliliği 

olduğu, 3‘ünün (%10) benzer bir metabolik hastalık nedeni ile kardeĢ ölüm öyküsü 

olduğu saptanmıĢtır. Arif ve ark.‘nın (214) yapmıĢ olduğu çalıĢmada 224 metabolik 

hastalık tanısı olan hastanın 174‘ünde (%77,4) akraba evliliği mevcut olup, 

132‘sinde de (%58,9) benzer metabolik hastalık tanılı kardeĢ öyküsü ve metabolik 

hastalık nedeni ile kardeĢ ölüm öyküsü saptanmıĢtır . Arif ve ark.‘nın yapmıĢ olduğu 

çalıĢmada akraba evliliği ve benzer metabolik hastalık tanısı olan kardeĢ öyküsünün 

bizim çalıĢmamızdan daha yüksek saptanması çalıĢmanın yapıldığı ülke olan Irak‘ta 

akraba evliliğinin ülkemize göre daha sık görülmesi ile açıklanabilir.   

Yenidoğan taramasının ana amacı, etkilenmiĢ bebeklerin erken saptanmasıyla 

hastalığın neden olacağı önemli morbidite ve mortalitenin önlenmesidir (24,26). 

Tarama programı ile tanı konan bebeklerde geri dönüĢümsüz zararları önlemek 

amacıyla uygun ve erken tedavi baĢlanması amaçlanmaktadır (28,29). Yenidoğan 

tarama programı çalıĢmalarına Türkiye‘ de 1987 yılında FKÜ Tarama Programı ile 

baĢlanmıĢ olup 1993 yılında yaygınlaĢmaya baĢlamıĢtır. Programa Ekim 2008 

itibariyla Biotinidaz Eksikliği eklenmiĢtir (23,32). ÇalıĢmamızda hastaların 103‘ünün 

(%44,4) tanısının topuk kanı ile saptandığı görüldü. Bu hastaların hepsinin 

ülkemizde yenidoğan tarama programı kapsamında taranan FKÜ ve Biotinidaz 

Eksikliği tanılı hastalar olduğu saptandı. Geriye kalan 129 hasta (%55,6) ise topuk 
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kanı ile tanı almamıĢtı ve bu hastalıklar yenidoğan tarama programı kapsamında 

olmayan diğer metabolik hastalıkları içermekteydi. 

Nadir hastalıkların doğru tanı konulmasından veya tedaviye baĢlanmasından 

önce genellikle uzun bir süre gerekir ve bu durum da nadir hastalıkları olan hastalar 

ve aileleri için önemli bir sorun oluĢturmaktadır. Xinye Qi ve ark (217) Gaucher 

tanısı olan hastaların tanı konuluncaya kadar ortalama 3,9 ± 3,1 hastaneyi ziyaret 

ettiğini tespit etmiĢtir. ÇalıĢmamızda da Xinye Qi ve ark‘ının çalıĢmasına benzer 

Ģekilde tanı sürecinde baĢvurulan hastane sayısı ortancası 3 (min=1-max=7) idi. Bu 

durum nadir metabolik hastalıkların tanı alma sürecinin zorluğunu göz önüne 

sermektedir. Her basamakta sağlık hizmeti veren sağlık çalıĢanlarının metabolik 

hastalıkları tanıma konusunda eğitilmesinin gerekliliğini vurgulamaktadır. 

Xinye ve ark. (217) yaptıkları çalıĢmada Gaucher hastalarının tanı alma 

sürelerini incelemiĢ olup, ortalama 1,2 ± 1,7 yıl (maksimum: 6,6 yıl) olarak 

saptamıĢtır. ÇalıĢmamızda Gaucher hastalığı dahil olmak üzere çok sayıda hastalık 

taranmıĢ olup tanıya kadar geçen süre sorgulanmamıĢtır, bu verilerin 

değerlendirilmemesi çalıĢmamızın kısıtlılıklarındandır. 

Yapılan sağlık harcamasının hanenin ödeme kapasitesine oranı %40 ve 

üzerinde olduğunda DSÖ‘ye göre katastrofik sağlık harcaması yapan haneler olarak 

değerlendirilmektedir (210). ÇalıĢmamızda DSÖ‘ye göre tanımlanan hane gelirinin 

ödeme kapasitesinin %40‘ı ve üzerinde sağlık harcaması yapan haneler katastrofik 

sağlık harcaması yapan haneler olarak ele alınmıĢtır. Katastrofik sağlık harcaması 

oranını hane gelirinin %40‘ını geçen harcama olarak ele aldığımızda; çalıĢmaya 

alınan hanelerin %9,9‘unun (23 kiĢi) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, %90,1‘inin 

(209 kiĢi) katastrofik sağlık harcaması yapmadığı saptandı. ÇalıĢmamızda hanelerin 

beslenme, barınma, eğitim gibi temel ihtiyaçları için yaptıkları harcamalar 

çıkarılmadan katastrofik harcama oranı hesaplanmıĢtır. Hanelerin temel ihtiyaçları 

için yapılan harcamaları çıkardığımızda katastrofik harcama yapan hane oranının 

artacağı göz önündedir. Bu açıdan değerlendirildiğinde literatürde yer alan 

farklılıklara göre yapılan sağlık harcamasının hane gelirinin %10, %20 ve %30‘unu 

geçmesi durumuna göre yapılan katastrofik sağlık harcaması oranını ayrı ayrı ele 

aldık. ÇalıĢmamızda katastrofik harcamayı hane gelirinin %10‘unu geçen harcamalar 

olarak değerlendirdiğimizde; 128 hanenin (%55,2) katastrofik sağlık harcaması 

yaptığı, hane gelirinin %20‘sini geçen harcamalar olarak değerlendirdiğimizde 64 



81 

 

hanenin (%27,6) katastrofik sağlık harcaması yaptığı, hane gelirinin %30‘unu geçen 

harcamalar olarak değerlendirdiğimizde ise 45 hanenin (%19,4) katastrofik sağlık 

harcaması yaptığı saptandı. 

Mchenga ve ark. (218) tarafından yapılan çalıĢmada 2017 yılında 1 yıllık 

anket çalıĢması ile hane halklarının cepten yapılan sağlık harcaması ve katastrofik 

sağlık harcamasına maruz kalma sıklığının araĢtırılması hedeflenmiĢtir. ÇalıĢma 

12.271 haneden toplanan verilere dayanmaktadır. Katastrofik sağlık harcaması oranı 

hane gelirinin ödeme kapasitesinin %10‘unu geçmesi durumunda hanelerin 

%9,37‘sinin, %20‘sini geçmesi durumunda hanelerin %3,41‘inin, %30‘unu geçmesi 

durumunda hanelerin %1,61‘inin ve %40‘ını geçmesi durumunda hanelerin 

%0,73‘ünün katastrofik harcamaya maruz kaldığı saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda 

katastrofik sağlık harcaması yapan hanenin oranı Mchenga ve ark.‘nın çalıĢmasına 

göre oldukça yüksek bulunmuĢtur. Mchenga ve ark. toplum genelini kapsayan ve 

sayı olarak daha fazla kiĢi ile çalıĢma yapmıĢtır. Ayrıca çalıĢmanın yapıldığı 

Malavi'de kamu hastanelerinde hizmetin ücretsiz olması ve hiçbir sosyal sigorta 

planının bulunmaması bu farklılığa sebep olabilir. Bizim çalıĢmamıza dahil edilen 

ailelerin tamamında kalıtsal metabolik hastalık tanısı olan çocukları vardı. Hane 

halklarında kronik hastalığa sahip bireyin olması katastrofik sağlık harcaması yapma 

oranını artırdığı yapılan çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (212). 

Ravangard ve ark. (219) 2018 yılında Ġran‘da yapmıĢ oldukları çalıĢmada 

hanelerin katastrofik sağlık harcamalarının boyutunu ölçmek için 740 haneye anket 

uygulanarak veriler elde edilmiĢtir. Yoksulluk sınırının altında kalan haneler dahil 

edilmemiĢtir. Yapılan çalıĢmada DSÖ tanımına göre katastrofik sağlık harcamaları 

olan haneler, hane halkının ödeme kapasitesinin %40'ının üzerinde olan haneler 

olarak tanımlanmıĢtır. Toplum genelinde katastrofik sağlık harcamasıyla karĢı 

karĢıya kalan hanelerin oranı %16,4 olarak saptanmıĢtır Kronik hastalığa sahip aile 

üyesi olan 213 hanenin ise %44‘ünün katastrofik sağlık harcamasına maruz kaldığı 

saptanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızdan farklı olmasının nedeni Ġran‘daki sağlık sigortası 

kapsamında geri ödenen harcamaların ülkemize göre farklı olması olarak 

söylenebilir. Ayrıca kronik hastalık olarak tanımlanan grupta hastaların yaĢlarının 

ebeveynler de dahil edildiği için farklı olması ve metabolik hastalıklar da dahil 

olarak çok sayıda kronik hastalığın da dahil edilmesi nedeni ile katastrofik sağlık 

harcamasının daha fazla olması gösterilebilir. 
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 Wang ve ark.‘nın (220) 2021 yılında Amerika BirleĢik Devletleri‘nde yaptığı 

anket çalıĢmasında kalp yetmezliği tanısı olan hastalar ve aileleri üzerine cepten 

sağlık harcamalarının yükü incelenmiĢtir. ÇalıĢmaya kalp yetmezliği tanısı olan 18 

yaĢ üstündeki hastalardan oluĢan 788 aile katılmıĢtır. Cepten yapılan toplam sağlık 

harcamaları, yıllık bakıma ve tedaviye özgü maliyetleri ve sigorta primlerini 

içermekteydi. Yıllık cepten yapılan sağlık harcamaları ortalaması 4423 dolardı. 

Tedavi, ilaçlar ve sağlık sigortası primleri en büyük maliyetli grubu oluĢturmakta idi. 

Özel sağlık sigortası olan bireylerin, kamu sigortası olan bireylere göre cepten sağlık 

harcamaları anlamlı olarak daha fazlaydı. Bu çalıĢmada da cepten sağlık 

harcamasının ödeme kapasitesine oranı %40 ve üzerinde olması durumunda 

katastrofik sağlık harcaması olarak değerlendirilmiĢtir. Genel popülasyonda ailelerin 

%5‘i katastrofik sağlık harcamasına maruz kalmakta iken düĢük gelirli ailelerin 

%10‘u katastrofik sağlık harcaması yapmakta idi. Orta ve yüksek gelirli ailelerin ise 

yalnızca %1‘i katastrofik harcamaya maruz kalmakta idi. Bu çalıĢmaya dahil edilen 

hastalık grubu ve yaĢ aralığı her ne kadar bizim çalıĢmamızla benzerlik göstermese 

de bakılan parametreler açısından benzerlikler içermekteydi. ÇalıĢmamızda ailelerin 

bir ayda yaptıkları cepten sağlık harcamalarını en son ödedikleri tıbbi tedavi, özel 

eğitim, fizik tedavi ve hastane baĢvurusu sırasında yol, beslenme, konaklama 

ücretlerini hesaplayarak değerlendirdik. Son bir ayda ailelerin yapmıĢ olduğu cepten 

sağlık harcaması tutarı ortalama 1039 TL (ortanca=45TL, 20-5000 TL) idi. Tedavi ve 

ilaçlar için ödenen son bir aylık cepten sağlık harcaması tutarı ortalama 917 TL 

(ortanca=750 TL, 30-3000 TL) idi. Bizim çalıĢmamızda da Wang ve ark.‘nın 

çalıĢmasına benzer Ģekilde tedaviler için yapılan harcamalar cepten sağlık 

harcamalarının en büyük maliyetli grubunu oluĢturmakta idi. Gelir dağılımına göre 

baktığımızda katastrofik sağlık harcamasını en fazla yapan grup maaĢı 4250 TL ve 

altında olan grup idi. Wang ve ark.‘nın çalıĢmasına benzer Ģekilde çalıĢmamızda 

düĢük gelir grubundaki ailelerin %13,4‘ü katastrofik sağlık harcamasına maruz 

kalmakta idi. Aylık geliri 6400 TL ve üzerinde olan ailelerden katastrofik sağlık 

harcaması yapan yoktu. Ancak çalıĢmamızda gelir dağılımları ile yapılan katastrofik 

sağlık harcamaları arasında anlamlı fark saptanmadı.  

Literatürde katastrofik harcama üzerine yapılan çalıĢmalar çoğunlukla toplum 

genelini kapsayan anket çalıĢmalarından oluĢmaktadır. Literatürde kronik hastalığı 
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olan haneler üzerine yapılmıĢ çalıĢmalar bulunmakla birlikte nadir metabolik hastalık 

tanısı olan hastalar üzerine yapılmıĢ çalıĢmalar oldukça kısıtlıdır.   

ÇalıĢmamızda YeĢil Kart ile sağlık sigortası alan ailelerin SGK ile sağlık 

sigortası kapsamında olan ailelere göre daha fazla oranda katastrofik harcama 

yaptıkları saptandı. Manavgat ve ark.‘nın (221) 2019 yılında Türkiye‘de yapmıĢ 

oldukları çalıĢmada hanelerin cepten yapmıĢ oldukları sağlık harcamalarının 

katastrofik harcama üzerine etkisi araĢtırılmıĢ olup bizim çalıĢmamıza benzer Ģekilde 

YeĢil Kart ile sağlık sigortası bulunan hanelerin SGK ile sağlık sigortası bulunan 

hanelere göre katastrofik harcamaya maruz kalma oranı daha yüksek saptanmıĢtır. 

Ülkemizde YeĢil Kart ile sağlık sigortasının hane gelirinin asgari ücretin 1/3‘ünden 

daha az olması durumunda verilmektedir. YeĢil Kart sahibi hanelerin aylık gelirinin 

düĢük olması nedeni ile daha fazla katastrofik sağlık harcamasına maruz kaldığı 

düĢünülmektedir. 

Fenilketonürinin karmaĢık yönetimi, ebeveynler veya bakıcılar için düĢük 

proteinli gıdalar, besin takviyeleri, ilaçlar, laboratuvar tahlilleri ile iliĢkili doğrudan 

maliyetleri ve ebeveynlerin çalıĢma hayatında üretkenlik kaybı anlamına gelen 

dolaylı maliyetleri içeren ekonomik yük oluĢturabilmektedir. Diyet tedavisinin 

maliyetleri ve geri ödemeleri, ülkeler arasında büyük farklılıklar gösterir (222). 

ÇalıĢmamızda Aminoasit Metabolizması Bozuklukları grubunda FKÜ ve 

MSUD tanılı hastaların katastrofik harcama yaptığı saptanmıĢtır. FKÜ tanılı 39 

hastanın 11‘inin (%28,2) katastrofik harcama yaptığı tespit edilmiĢtir. Lin Wang ve 

ark. (223) Temmuz 2014 ile Haziran 2015 tarihleri arasında klasik FKÜ tanılı toplam 

127 hastanın dahil edildiği anket çalıĢması ile cepten yapılan sağlık harcamalarının 

Çin‘deki haneler üzerine ekonomik yükünü ve tedaviye etkisini araĢtırmıĢlardır. 

ÇalıĢmada katastrofik sağlık harcaması yapan aileler, hane halkının ödeme 

kapasitesinin %10'unun üzerinde olan haneler olarak tanımlanmıĢ ve 119 ailenin 

(%94,4) katastrofik sağlık harcamasına maruz kaldığı saptanmıĢtır. Bizim 

çalıĢmamızda toplam gelirin hane ödeme kapasitesinin %40 ve üzerindeki 

harcamalar katastrofik harcama olarak ele alınırken, Lin Wang ve ark. bu oranı %10 

olarak kabul etmiĢlerdir. Ayrıca Çin‘de bu harcamaları karĢılayacak ulusal geri 

ödeme sistemi veya sağlık sigortası programı bulunmaması da Lin Wang ve ark.‘nın 

çalıĢmasında katastrofik harcamaya maruz kalan hane oranın bizim çalıĢmamızdan 

çok daha fazla olmasını açıklayabilir.  
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Gaucher, Fabry, MPS ve Pompe gibi bazı kalıtsal metabolik hastalıklarda 

enzim replasman tedavisi gibi sürekli uygulanması gereken tedaviler, hastalar ve 

ebeveynler için son derece maliyetlidir. Ayrıca, ebeveynler hasta çocuklarına 

bakarken iĢ gücü kaybı, iĢe devamsızlık ve iĢ değiĢiklikleri yaĢayabilirler (224).  

Xinye Qi ve ark. (217) tarafından yapılan çalıĢmada Mayıs-Haziran 2018 

tarihleri arasında 49 Gaucher tanılı hasta ve ebeveynleri ile ilgili anket çalıĢması 

yapılmıĢtır. ÇalıĢmaya katılanların sosyodemografik özellikleri, sağlık hizmeti 

kullanımı, hastalıkla ilgili harcamalar, sosyal destek ve bakım yükü incelenmiĢtir. 

Ebeveynlerin %87,8'inin iĢe devamsızlık yaptığı, %79,6'sının iĢten ayrıldığı ve 

%79,6'sının haftalık çalıĢma programını değiĢtirdiği tespit edilmiĢtir. Gaucher 

hastalığı tedavisi sırasında ebeveynlerin %95,8‘i tedavi maliyetinin yüksek 

olmasından ve %75‘i hastanelerin uzak olmasından dolayı sorun yaĢadığını 

belirtmiĢti. Ebeveynlerin 48‘i (%98) ise Gaucher hastalığı hakkında bilgisinin 

olmadığını bildirmiĢtir. ÇalıĢmamızda ise ebeveynlerin %40,9‘unun (95 kiĢi) 

çocuğunun tanısı konulduktan sonra çalıĢma hayatının etkilendiği tespit edildi. 

Bunların %80‘i (76 kiĢi) iĢe devamsızlık yaptığını, %15,8‘i (15 kiĢi) iĢten ayrılmak 

zorunda kaldığını, %4,2‘si (4 kiĢi) iĢten çıkarıldığını belirtti. Ayrıca 28 ebeveyn aile 

yaĢantısının etkilendiğini belirtirken, 22 ebeveynin geçimsizlik yaĢadığı, 1 ebeveynin 

evlerini ayırdığı, 1 ebeveynin boĢanma süreci yaĢadığı ve 4 ebeveynin boĢandığı 

tespit edildi. ÇalıĢmamızda çocuğunun tedavisi sırasında zorluk yaĢadığını belirten 

185 ebeveyn (%79,7) vardı. Tedavi sırasında maddi yetersizlik yaĢadığını belirten 

163 kiĢi (%88,1), ulaĢım konusunda zorluk yaĢayan 88 kiĢi (%47,6) mevcut idi. 

Bunların dıĢında 75 ebeveyn (%40,5) takipli olduğu hastanenin farklı ilde 

olmasından, 16 ebeveyn (%8,6) yurt dıĢı ilaçlarına ulaĢmada zorluklar yaĢadığından, 

15 ebeveyn (%8,1) her enzim tedavisi öncesi hastaneye baĢvurmak zorunda 

kaldığından, 10 ebeveyn (%5,4) konaklama konusunda zorluk yaĢadığından ve 3 

ebeveyn (%1,6) tedavi hakkında yeterli bilgiye sahip olmadığından yakınmakta idi. 

Ebeveynlerin 50‘si (%21,6) çocuğunun doktor kontrollerini zamanında 

yaptıramadığından muzdarip idi. Ebeveynlerin %94‘ü (47 kiĢi) maddi zorluk nedeni 

ile kontrollerini zamanında yaptıramadığını belirtti. Xinye Qi ve ark‘nın yaptığı 

çalıĢma yalnızca Gaucher tanılı hastaları kapsıyorken, bizim çalıĢmamızda farklı 

olarak diğer kalıtsal metabolik hastalıkları da içeren daha fazla hasta sayısı ve daha 
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geniĢ hasta profilinden oluĢmakta idi. Ayrıca çalıĢmamızda ebeveynlerin yaĢadığı 

diğer zorluklar hakkında da sorular bulunmakta idi. 

  ÇalıĢmamızda Ankara dıĢı Ģehir merkezi, Ankara dıĢı ilçe, Ankara dıĢı köyde 

yaĢayanlarda katastrofik harcama yapma oranı Ankara merkezde yaĢayanlara göre 

daha yüksek bulundu. Ankara ili dıĢında yaĢayan ailelerin katastrofik harcama yapma 

oranı Ankara‘nın merkezinde yaĢayan ailelere göre istatiksel olarak anlamlı yüksek 

saptandı. Mchenga ve ark.‘nın (218) 2017 yılında yapmıĢ olduğu çalıĢmada da bizim 

çalıĢmamıza benzer Ģekilde kırsal alanda yaĢayan ailelerin kentte yaĢayan ailelere 

göre katastrofik sağlık harcamalarıyla karĢı karĢıya kalma riskinin daha yüksek 

olduğu saptanmıĢtır. Yine Knaul ve ark.‘nın (225) 2011 yılında 12 Latin Amerika 

ülkesinde yapmıĢ olduğu çalıĢmada katastrofik sağlık harcaması yapma oranı kırsal 

alanda yaĢayan hanelerde kentsel alanda yaĢayan hanelere göre istatiksel anlamlı 

olarak daha yüksek saptanmıĢtır. Bu farklılığın nedeni hastaların hastaneye ulaĢım 

amacıyla yaptıkları harcama miktarındaki farklılıkla açıklanabilir. 

 ÇalıĢmamızda anne, baba ve çocuklardan oluĢan çekirdek aile tipi olarak 

yaĢayan ailelerin 15‘inin (%7,7), geniĢ aile tipi olarak yaĢayan ailelerin 8‘inin 

(%22,2) katastrofik harcamaya maruz kaldığı saptanmıĢtır. GeniĢ aile tipi olarak 

yaĢamanın çekirdek aile tipi olarak yaĢamaya göre katastrofik sağlık harcaması 

yapmayı 3.448 kat arttırdığı görülmüĢtür. Bu fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur. 

Yereli ve ark‘nın (226) 2014 yılında Türkiye‘de katastrofik sağlık 

harcamalarını etkileyen faktörleri araĢtırmak için yaptıkları çalıĢmada hanede bebek 

ve yaĢlı birey bulunması, herhangi bir sağlık sigortasının bulunmaması, kırsal alanda 

ikamet edilmesi, gelir dağılımı, hanede iĢsiz bireyin bulunması ve hanede yaĢayan 

kiĢi sayısının fazla olmasının etkili olduğu belirlenmiĢtir. Manavgat ve ark. (221) 

2019 yılında Türkiye‘de yapmıĢ oldukları çalıĢmada hanelerin cepten yapmıĢ 

oldukları sağlık harcamalarının katastrofik düzeyi araĢtırılmıĢtır. Kentte yaĢayan 

hanelerin katastrofik sağlık harcamasına maruz kalma olasılığı kırsalda yaĢayanlara 

göre 1,6 ile 1,2 kat daha fazla saptanmıĢtır. Ayrıca hane büyüklüğü arttıkça, 

katastrofik sağlık harcamalarının arttığı tespit edilmiĢtir. Hanede yaĢayan kiĢi 

sayısının fazla olması ile birlikte kiĢilerin temel ihtiyaçları için harcamaların 

artmasına sebep olur. GeniĢ aile olarak yaĢayan hanelerin daha fazla katastrofik 
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harcamaya maruz kalması, temel ihtiyaçlar için yapılan harcamanın artması sonucu 

ailelerin ödeme kapasitesinde azalmaya neden olması ile açıklanabilir.  

 Nisan – Temmuz 2022 yılları arasında hastanemiz Çocuk Metabolizma 

Polikliniği‘ne baĢvuran metabolik hastalık tanısı bulunan, çalıĢmaya katılmak için 

gönüllü olan aileler ile yapılan çalıĢmamızın birtakım kısıtlılıkları bulunmaktadır. Ġlk 

semptomdan tanı anına kadar geçen süre ile ilgili veriler çalıĢmamıza dahil 

edilmemiĢtir, çalıĢmamızda tanı öncesi hastane baĢvuru sayısı araĢtırılmıĢtır. Bu 

nedenle kliniğimizde tanısı konan hastaların tanı anına kadar geçen süresi 

bilinmemektedir. ÇalıĢmaya dahil edilen ailelerin gelir düzeyleri karĢılaĢtırıldığında 

düĢük gelirli aile sayısı diğerlerine göre daha fazla saptanmıĢtır. ÇalıĢmaya dahil 

edilen ek kronik hastalığı olan hastaların ek kronik hastalıkları (epilepsi, 

malnutrisyon, immun yetmezlik gibi) nedeni ile yaptıkları sağlık harcamaları 

çalıĢmaya dahil edilmemiĢtir. 

GeliĢmiĢ ülkelerde nadir metabolik hastalıkların sağlık yüküne iliĢkin veriler 

mevcut olmasına rağmen, tıbbi ve tıbbi olmayan kiĢisel ekonomik yük, özellikle 

yoksul ailelerin tedaviyle ilgili masrafları karĢılamak için kullandıkları yöntemler ve 

bu hastalıkların aileleri üzerindeki etkisi ile ilgili çalıĢmalar yetersizdir. Literatürde 

tanı dahil olmak üzere sağlık hizmeti kullanımı ve maliyetlerine odaklanan az sayıda 

çalıĢma vardır. 

Ülkemizde akraba evliliklerinin fazla olması, yenidoğan tarama 

programlarının geliĢtirilmesi, metabolik hastalıklar hakkında farkındalığın artması ve 

geliĢtirilen tanı yöntemleri nedeni ile saptanan metabolik hastalık sıklığı giderek 

artmakta olup, erken tanı ve tedavi imkanları ile mortalite ve morbidite oranları 

önemli ölçüde azalmaktadır. Bu nedenle ülkemizde metabolik hastalıklar nedeni ile 

yapılan cepten sağlık harcamalarının saptanması ve aile üzerindeki sosyoekonomik 

etkilerinin saptanması ve önüne geçilebilmesi adına daha geniĢ kapsamlı çalıĢmaların 

yapılması gerekmektedir. 
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6. SONUÇLAR  

1. ÇalıĢmamıza nadir metabolik hastalık tanısı ile Çocuk Metabolizma Hastalıkları 

Kliniği‘nde takipli olup gönüllü olarak çalıĢmaya katılmak isteyen 232 hasta 

dahil edildi. 

2. Hastaların yaĢ ortalaması 7,25±4,82 yıl (min:0,3 max:18) olup 125‘i (%53,9) 

erkek çocuk, 107‘si (%46,1) kız çocuk idi. 

3. ÇalıĢmaya katılan annelerin yaĢ ortalaması 34,05±6,42 yıl (min:21, max:56), 

babaların yaĢ ortalaması 37,58±7,01 yıl (min:22, max:62) idi. 

4. Tanı gruplarında Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanılı 89 hasta (%38,4), 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanılı 34 hasta (%14,7), 

Lizozomal Depo Hastalıkları tanılı 29 hasta (%12,5), Karbonhidrat Metabolizma 

Bozuklukları tanılı 27 hasta (%11,6), Organik Asidemi tanılı 23 hasta (%9,9), 

Üre Döngüsü Bozuklukları tanılı 11 hasta (%4,7) ve diğer grup olarak da 19 

hasta (%8,2) mevcut idi. 

5. Hastaların 196‘sı (%84,5) çekirdek aile, 36‘sı (%15,5) geniĢ aile olarak 

yaĢamakta idi. 

6. Ailelerin 72‘si (%31) Ankara‘nın merkezinde yaĢıyorken, 76‘sı (%32,8) 

Ankara‘nın ilçesinde yaĢamakta idi. Ailelerin 84‘ü (%36,2) ise Ankara dıĢı farklı 

illerde yaĢamakta olup takipli olduğu merkeze baĢvurmak için Ģehir değiĢikliği 

yapmaktaydı. 

7. Ebeveynlerin aylık gelirine bakıldığında; 112‘sinin (%48,3) 4250 TL ve altında, 

71‘inin (%30,6) 4250-6400 TL arasında, 33‘nün (%14,2) 6400-10000 TL 

arasında, 16‘sının (%6,9) 10000 TL ve üzerinde olduğu görüldü. 

8. Hanelerin aylık toplam gelir ortalaması 6539,61±2694,82 TL (min:3500, 

max:20000) idi.   

9. Ailelerin 180‘i (%77,6) SGK, 26‘sı (%11,2) YeĢil Kart ve 12‘si (%5,2) Bağkur 

ile sağlık sigortası sahibi idi. 14 ailenin (%6) ise herhangi bir sağlık sigortası 

yoktu. 

10. Ebeveynlerin 139‘unun (%59,9) akraba evliliği yaptığı, akraba evliliği yapan 

ebeveynlerin 96‘sının (%69,1) birinci derece, 24‘ünün (%17,3) ikinci derece, 

19‘unun (%13,7) 2. dereceden daha uzak akraba oldukları saptandı. 
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11. Hastaların tanı yaĢı ortalaması 17,84±33,76 ay (min:0 ay (yenidoğan) max: 

180 ay) idi. Tanı sürecinde baĢvurulan farklı merkez sayısı ortancası 3 (min:1, 

max:7 merkez) idi. Tanı alana kadar en fazla 7 farklı merkeze baĢvurusu olan 3 

hasta vardı. 

12. Tanı sonrasında aile yaĢantınızda değiĢiklik oldu mu sorusuna 28 kiĢinin 

(%12,1) evet yanıtı verdiği, değiĢiklik olanların ise 22‘sinde (%78,6) aile içi 

geçimsizlik olduğu saptandı. Bu soruya 4 ebeveyn (%14,3) ―boĢanma‖, 1 

ebeveyn (%3,6) ―boĢanma süreci‖ ve 1 ebeveyn (%3,6) de ―evlerin ayrılması‖ 

Ģeklinde cevap verdi. 

13. Tanı sonrasında aile yaĢantınızda değiĢiklik oldu mu sorusuna 28 kiĢinin 

(%12,1) evet yanıtı verdiği, değiĢiklik olanların ise 22‘sinde (%78,6) aile içi 

geçimsizlik olduğu saptandı. Bu soruya 4 ebeveyn (%14,3) ―boĢanma‖, 1 

ebeveyn (%3,6) ―boĢanma süreci‖ ve 1 ebeveyn (%3,6) de ―evlerin ayrılması‖ 

Ģeklinde cevap verdi. 

14. 214 hasta tedavi almakta ve 18 hasta tedavisiz takip edilmekte idi. Hastaların 

184‘ü (%79,3) ayaktan tedavi ile izlenirken, 30‘u (%12,9) günübirlik hastaneye 

yatırılarak tedavi almakta idi. 

15. Tedavi için para ödediğini belirten 126 hastanın tedaviye en son harcadıkları 

tutar ortalaması 917,37±729,23 TL (min:30, max:3000) idi. 

16. Ebeveynlerin 50‘si (%21,6) çocuğunun kontrollerini zamanında 

yaptıramadıklarını belirtti. 

17. Maddi yetersizlik nedeniyle kontrol yaptıramama oranı %94 (47 kiĢi), ulaĢım 

konusunda zorluk nedeni ile kontrol yaptıramama oranı %64 (32 kiĢi), 

konaklama konusunda zorluk nedeniyle kontrol yaptıramama oranı %26 (13 

kiĢi) idi. 

18. Son bir ayda cepten yapılan toplam harcama ortalaması 1039,22±1030,08 

(min:20, max:5000) TL idi. 

19. Katastrofik sağlık harcaması oranını hane gelirinin %40‘ını geçen harcama 

olarak ele aldığımızda; çalıĢmaya alınan hastaların ebeveynlerinin %9,9‘unun 

(23 kiĢi) katastrofik sağlık harcaması yaptığı saptandı. 

20. Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanısı olan hastaların 13‘ünün (%14,6), 

Lizozomal Depo Hastalıkları tanısı olan hastaların 5‘inin (%17,2), Karbonhidrat 

Metabolizması Bozuklukları tanısı olan hastaların 1‘inin (%3,7), Organik 
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Asidemiler tanısı olan hastaların 1‘inin (%4,3), Üre Döngüsü Bozuklukları tanısı 

olan hastaların 3‘ünün (%27,3) katastrofik sağlık harcaması yaptığı saptandı. 

Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları ve Diğer tanı grubunda olan 

hastalardan katastrofik sağlık harcaması yapanın olmadığı tespit edildi.  

21. Aminoasit Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastaların Vitamin ve 

Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara göre, Lizozomal Depo 

Hastalıkları tanısındaki hastaların Vitamin ve Kofaktör Metabolizma 

Bozuklukları tanısındaki hastalara göre, Üre Döngüsü Bozuklukları tanısındaki 

hastaların Vitamin ve Kofaktör Metabolizma Bozuklukları tanısındaki hastalara 

göre, Üre Döngüsü Bozuklukları tanısındaki hastaların Diğer tanı grubundaki 

hastalara göre katastrofik harcama yapma oranı daha yüksek bulundu (p<0,05).  

22.  GeniĢ aile tipi olarak yaĢayan hanelerin katastrofik harcama yapma oranı 

çekirdek aile tipi olarak yaĢayan ailelere göre daha fazla idi (p<0,01). 

23. GeniĢ aile tipi olarak yaĢayanların çekirdek aile tipi olarak yaĢayanlara göre 

katastrofik sağlık harcaması yapmayı 3,448 kat arttırdığı saptandı. 

24. Herhangi bir tedavi alanlarla tedavisiz izlemi yapılan hastaların katastrofik 

harcama yapma oranları arasında fark bulunmadı (p>0,05). 

25. Takip ve tedavi için il değiĢtirerek Ankara dıĢı diğer illerden baĢvuranlar ve 

Ankara‘da yaĢayan ailelerin katastrofik harcama yapma oranları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001). 

26. Takip ve tedavi için farklı ilden baĢvurmanın katastrofik sağlık harcaması 

yapmayı 10,523 kat arttırdığı saptandı.  

27. Metabolik hastalık tanılı çocuğun bakımında zorluk yaĢadığını belirten 

ebeveynlerin bakımda zorluk yaĢamadığını belirten ebeveynlere göre katastrofik 

harcama yapma oranları daha yüksek saptandı (p<0,001). 

28. Metabolik hastalık tanılı çocuğun tedavisinde zorluk yaĢadığını belirten 

ebeveynlerin zorluk yaĢamadığını belirten ebeveynlere göre katastrofik harcama 

yapma oranları daha yüksek saptandı (p<0,001). 

29. Sosyal güvencesi YeĢil kart olanların katastrofik sağlık harcaması yapma 

oranları SGK olanlara göre anlamlı olarak daha yüksek bulundu (p<0,01). 

30. Katastrofik sağlık harcaması yapanlarla yapmayanların tanı sürecinde gidilen 

merkez sayıları arasında fark bulunmadı (p>0,05). 
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 EKLER 

Ek-1 BilgilendirilmiĢ Gönüllü Olur Formu 

    Çocuk Metabolizma Hastalıkları Kliniği’nde takipli olan nadir metabolik 

hastalığa sahip hastaların ebeveynlerinin yaptığı cepten sağlık harcamaları; 

Bu çalıĢma bir klinik araĢtırmadır. Tarafınızdan ek bir tetkik istenmeyecektir.  

Amacı: Ankara ġehir Hastanesi Çocuk Hastanesi Metabolizma polikliniğinde nadir 

metabolik hastalık tanısı ile takipli hastaların ve ailelerinin demografik özellikleri 

incelenecektir. Ailelerin son 6 ay içinde yapmıĢ oldukları cepten harcamalara yönelik anket 

çalıĢması yapılarak tek merkezli değerlendirme yapılması, yurtiçi ve yurtdıĢı kaynakları ile 

karĢılaĢtırılması amaçlanmaktadır. 

AraĢtırmada 140 gönüllü bulunacaktır. 

Gönüllüye herhangi bir tedavi veya ek tetkik uygulanmayacaktır. 

Gönüllü kiĢi mevcut araĢtırmada herhangi bir risk ile karĢılaĢmayacaktır. 

Gönüllüye yalnızca anket soruları yöneltilecek ve cevaplaması istenilecektir. 

Gönüllünün araĢtırmaya katılımı isteğe bağlıdır. Gönüllü istediği zaman, herhangi 

bir cezaya veya yaptırıma maruz kalmaksızın, hiçbir hakkını kaybetmeksizin araĢtırmaya 

katılmayı reddedebilir veya araĢtırmadan çekilebilir. 

Gönüllünün kimliğini ortaya çıkaracak kayıtların gizli tutulacak, kamuoyuna 

açıklanmayacaktır. AraĢtırma sonuçlarının yayımlanması halinde dahi gönüllünün kimliğinin 

gizli kalacaktır.  

Ġzleyiciler, yoklama yapan kiĢiler, etik kurul, kurum ve diğer ilgili sağlık 

otoritelerinin gönüllünün orijinal tıbbi kayıtlarına doğrudan eriĢimleri bulunabilecek, ancak 

bu bilgiler gizli tutulacak, yazılı bilgilendirilmiĢ gönüllü olur formunun imzalanmasıyla 

gönüllü veya kanuni temsilcisi söz konusu eriĢime izin vermiĢ olacaktır.  

AraĢtırma konusuyla ilgili ve gönüllünün araĢtırmaya katılmaya devam etme isteğini 

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde gönüllü veya kanuni temsilcisi zamanında 

bilgilendirilecektir.  

BilgilendirilmiĢ gönüllü olur formundaki tüm açıklamaları okudum. Bana yukarıda 

konusu ve amacı belirtilen araĢtırma ile ilgili yazılı ve sözlü açıklama aĢağıda adı belirtilen 

hekim tarafından yapıldı. AraĢtırmaya gönüllü olarak katıldığımı, istediğim zaman gerekçeli 

veya gerekçesiz olarak araĢtırmadan ayrılabileceğimi biliyorum. Söz konusu araĢtırmaya, 

hiçbir baskı ve zorlama olmaksızın kendi rızamla katılmayı kabul ediyorum.  

 

Gönüllü/ Yasal temsilcinin: 

Adı-soyadı: 

EriĢilebilecek telefon numarası: 

Tarih: 

Ġmza: 

 

Bilgilendirme yapan sorumlu araĢtırmacının: 

Adı-soyadı: Yasemin YÜKSEL GÜDEK 

Tarih: 

Ġmza: 
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Ek-2 Hasta Takip Formu 
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Ek-3 Klinik AraĢtırmalar Etik Kurul Onam Formu 
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ÖZGEÇMĠġ 

 

I- Bireysel Bilgiler 

 

Adı-Soyadı: Yasemin YÜKSEL GÜDEK  

Doğum yeri ve tarihi: DENĠZLĠ, 13.09.1992 

Uyruğu: Türkiye Cumhuriyeti 

Medeni durumu: Evli 

Ġlet Ģ m adres  ve telefonu: yasemin177@hotmail.com / 0506 331 09 18 

Yabancı dili: Ġngilizce 

 

II- Eğitimi 

 

Ankara ġehir Hastanesi (2019-Halen devam etmekte) 

Ankara Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Hematoloji Onkoloji Eğitim ve AraĢtırma 

Hastanesi SUAM (2018-2019) 

Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp Fakültesi (2011-2017) 

Mustafa Kaynak Anadolu Lisesi (2006-2010) 

Sümer Mehmet Ali Ülker Ġlköğretim Okulu (1998-2006) 

 

III- Unvanları 

 

Doktor – 2017 

 

IV- Mesleki deneyim 

 

Ankara ġehir Hastanesi (2019-Halen devam etmekte) 

Ankara Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Hematoloji Onkoloji Eğitim ve AraĢtırma 

Hastanesi SUAM (2018-2019) 

Denizli Bekilli Toplum Sağlığı Merkezi / Pratisyen Hekim (2017-2018) 

 

V- Üye Olduğu Bilimsel KuruluĢlar 

 

VI- Bilimsel Ġlgi Alanları  

 

VII- Bilimsel Etkinlikler  

 

1. Mart 2020 Ankara, NRP (Neonatal Resusitasyon Programı) Kursu, 

Katılımcı 

 

2. Kasım 2020 Ankara, Ankara ġehir Hastanesi-Çocuk Acil ve Yoğun 

Bakım Derneği, ―Ankara Çocuk Ġleri YaĢam Desteği Eğitimleri‖ 

Katılımcı 

 

3. Ekim 2021 Ankara, Anne Sütü ve Emzirme DanıĢmanlığı Eğitimi, 

Katılımcı 


