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OZET

Amag: Periyodik ates, aftéz stomatit, farenjit ve adenit (PFAPA) sendromu,
cocukluk caginda periyodik atesin en yaygin nedenidir. PFAPA sendromu tanisi igin
ilk tanimlandig1 tani1 kriterlerinden biri olan normal biiyiime ve gelisme, siiregelen
yillar i¢inde ayn1 sekilde belirtilmistir. Fakat literatiire bakildiginda bununla ilgili bir
olgu kontrol ¢alismasi yapilmamistir. Bu aragtirmada PFAPA sendromu tanis1 konmus

olan hastalarda biiylime ve gelismenin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

Gerec ve Yontem: Ocak 2018- Mayis 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saghigi ve
Hastaliklar1 ve Cocuk Romatoloji Polikliniklerinde PFAPA tanisi ile izleme alinan 2-
6 yas arasi olgularin degerlendirilmesi planlanmistir. Modifiye Marshall kriterlerine
gore tan1 almis olan PFAPA olgularinin biiylime ve gelismeleri boy, viicut agirligi,
viicut kitle indeksi, boya gore agirlik, {ist orta kol ¢evresi dlglimii ve ¢ocuk gelisim
uzmani tarafindan Denver II Gelisim Tarama Testi (DGTT II) yapilarak

degerlendirilmis ve saglikli olan grupla karsilastirilmistir.

Bulgular: Calismaya 69 PFAPA hastas1 ve 69 saglikli kontrol grubu olmak
tizere toplam 138 ¢ocuk dahil edildi. Her iki grupta olgularin 43’1 (%63,3) erkek, 26’s1
(%37,7) kiz cinsiyetteydi. Calismaya alinma sirasinda PFAPA olgularinda yas
ortalamas1 52.81+13,86 ay olarak saptandi. PFAPA olgularinda 1 olguda diistik kilo,
2 olguda boy kisalig1, 4 olguda malniitrisyon saptanmakla beraber ortalama VA, boy,
VKI SDS degerleri kontrol grubu ile benzer saptandi (sirasiyla 0,04+1,08 karsi
0,05+0,96, 0,1+0,89 kars1 0,0+0,96 ve -0,06+1,2 kars1 -0,14+0,98, p>0.05 her biri).
Fazla tartili/obez olgular kontrol grubu ile karsilastirildiginda PFAPA olgularinda 13
(%18) olgu, kontrol grubunda 4 (%5) olgu saptand: (p=0,020). Fazla tartili/obez
olgularda ataklar1 sonlandirmak i¢in alinan toplam steroid alma sayis1 (10,0+4,28)

fazla tartili/obez olmayanlarin toplam steroid alma sayisindan (7,56+6,38) fazla olarak



olarak saptandi (p=0,046). DGTT II testlerinde anormallik her iki grupta ayni oranda
(%13 kars1 %13) saptandigindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Sonug: Bu calisma ile PFAPA olgularinda biiyiime ve gelisme parametlerinde

saglikli kontrol grubuna gore bir farklilik olmadig1 goriilmustiir.

Anahtar Kelimeler: Biiylime, Gelisme, PFAPA
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ABSTRACT

Objective: Periodic Fever, Aphthous Stomatitis, Pharyngitis, and Adenitis
(PFAPA) syndrome is the most common cause of periodic fever in childhood. The
diagnosis of PFAPA syndrome, as first described, includes one of the diagnostic
criteria of normal growth and development, which has been stated in the same way
over the years. However, upon reviewing the literature, no case-control study has been
conducted on this aspect. This study aims to evaluate growth and development in

patients diagnosed with PFAPA syndrome.

Materials and Methods: The evaluation of cases aged 2-6 years, who were
followed up with a diagnosis of PFAPA at the Health Sciences University Izmir
Tepecik Training and Research Hospital Pediatric Health and Diseases and Pediatric
Rheumatology Clinics between January 2018 and May 2021, has been planned. The
growth and development of PFAPA cases diagnosed according to the modified
Marshall criteria have been assessed through measurements of height, body weight,
body mass index, weight for height, upper mid-arm circumference, and the Denver II
Developmental Screening Test (DDST II) conducted by a child development

specialist, and compared with a healthy control group.

Findings: The study included a total of 138 children, comprising 69 PFAPA
patients and 69 healthy controls. In both groups, 43 cases (63.3%) were male and 26
(37.7%) were female. At the time of inclusion in the study, the average age of the
PFAPA cases was determined to be 52.81+£13.86 months. In PFAPA cases, low weight
was found in 1 case, short stature in 2 cases, and malnutrition in 4 cases; however, the
average weight-for-age, height, and BMI SDS values were found to be similar to those
of the control group (respectively, 0.04+1.08 vs 0.05+0.96, 0.1+0.89 vs 0.0+0.96, and-
0.06+1.2 vs -0.14+0.98, p>0.05 for each). When comparing overweight/obese cases
with the control group, 13 cases (18%) in the PFAPA group and 4 cases (5%) in the

control group were identified (p=0.020). The total number of steroid doses taken to

vii



terminate attacks in overweight/obese cases (10.0+4.28) was found to be higher than
in those not overweight/obese (7.56+6.38) (p=0.046). No statistically significant
difference was detected in the incidence of abnormalities in the Denver II
Developmental Screening Tests (DDST II), as abnormalities were found at the same

rate (13% versus 13%) in both groups.

Conclusion: This study has shown that there are no differences in growth and

development parameters between PFAPA cases and a healthy control group.

Keywords: Growth, Development, PFAPA
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1. GIRIS VE AMAC

PFAPA (Periodic Fever, Aphthous Stomatitis, Pharyngitis, and Cervical
Adenitis) sendromu, ¢ocukluk caginda sik¢a rastlanan periyodik ates sendromlarindan
biridir ve periyodik ates, adenit (lenf nodu iltihab1), farenjit (bogaz iltihab1) ve aftéz
stomatit (agiz i¢i llserasyonlar) ile karakterizedir. Bu sendrom, genellikle belirli
araliklarla ortaya ¢ikan ates ataklar1 ve eslik eden semptomlarla tanimlanir ve ¢ocukluk
doneminde en yaygin goriilen periyodik ates sendromlarindan biridir. PEFAPA disinda,
cocuklarda periyodik atese neden olan diger major sendromlar arasinda sistemik
juvenil idiyopatik artrit (JIA), ailesel soguk otoinflamatuar sendromlar,
kriyoprinopatiler, tliimor nekroze edici faktor reseptorii ile iliskili periyodik sendrom
(TRAPS), siklik notropeni, Ailevi Akdeniz Atesi (FMF) ve mevalonat kinaz eksikligi
sayilabilir. Her biri farkli genetik ve patofizyolojik ozelliklere sahip olan bu
sendromlar, ¢esitli klinik tablolar sergileyebilir ve bu nedenle, tekrarlayan ates

vakalarinin dogru bir sekilde degerlendirilmesi ve ayirici taninin yapilmasi énemlidir
(D.

Cocuklarda periyodik atesin en yaygin otoinflamatuar etiyolojilerinden biri
PFAPA sendromu olarak tanimlanmaktadir. Bu patoloji, genellikle iki ila sekiz
haftalik periyotlarla tekrarlayan ve {i¢ ila yedi giin siiren ates epizodlart ile karakterize
edilir. PFAPA sendromunun insidansi, ¢cogunlukla bes yas civarinda pik yapmakta ve
adolesan doneme kadar devam edebilmektedir. Etiyolojik olarak, immiinolojik
bozukluklar, enfeksiyonlar veya bu iki durumun bir kombinasyonu ile
iligkilendirilmektedir. PFAPA sendromu, klinik olarak genellikle kendiliginden sinirl
bir seyir gostersede, bu durum aileler ve cocuklar i¢in 6nemli zorluklara yol
acabilmektedir. Ates epizodlari, aile yasantisinin diizeni, ¢ocugun egitim basarisi ve
glinliik aktiviteler lizerinde olumsuz etkilere neden olabilmektedir. Mevcut literatiirde
yer alan baz1 calismalar, PFAPA sendromuna sahip ¢ocuklarin, genel popiilasyona

kiyasla artmis psiko-sosyal yorgunluk ve islevsellik bozukluklar1 yasadiklarini ortaya

koymaktadir (2).

PFAPA sendromu tanisi i¢in ilk tanimlanan tani kriterlerinden biri olan normal

bliylime ve gelisme, siiregelen yillar i¢inde ayn1 sekilde belirtilmistir. Fakat literatiire



bakildiginda bununla ilgili bir olgu kontrol ¢alismasi yapilmamistir. Bu arastirmada
Saghk Bakanlhigi Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 ve Cocuk Romatoloji Polikliniklerinde PFAPA tanis1 ile izleme alinan 2-
6 yas arasi olgularin degerlendirilmesi planlanmistir. Modifiye Marshall kriterlerine
gore tant almis olan PFAPA tanili olgularin biiylime gostergeleri agisindan viicut
agirhig, boy, viicut kitle indeksi (VKI), boya gore agirlik (BGA), iist orta kol cevresi
Olclimii ve gelisiminin degerlendirilmesi acgisindan Denver Gelisimsel Tarama Testi
(DGTT) II yapilarak degerlendirilmesi ve ayn1 yas ve cinsiyette saglikli olan grupla

karsilagtirilmasi planlanmastir.



2. GENEL BILGILER

Ates, viicudun bagisiklik sisteminin harekete ge¢mis oldugunun gostergesi
olan bir tiir bagisiklik cevabi olarak tanimlanmaktadir. Bu stireg, 6zellikle 16kositlerin
proliferasyonunu kapsayan bir immiin yanitin gostergesidir. Pediatrik popiilasyonda,
ozellikle okul 6ncesi ve ilkokul cagindaki ¢ocuklar, genis bir enfeksiyon spektrumuna
maruz kalmaktadirlar. Bu déonemde, ¢ocuklar yillik ortalama dokuz kez iist solunum
yolu enfeksiyonlarina yakalanabilirler ve bu enfeksiyonlarin biiylik ¢cogunlugu viral
etiyolojiye dayanmaktadir. Pediyatrik klinik pratikte, 06zellikle periyodik ates
vakalarmin incelenmesi O6nem arz etmektedir. Cocuklarda tekrarlayan ates
epizodlarimin varligi, dongiisel bir patern izleyebilir ve bu durum, periyodik ates
sendromlarmin varligini igaret edebilir. Bu tiir sendromlar, aralikli olarak tekrar eden
ates ve diger klinik semptomlarla karakterize olup, genellikle spesifik patofizyolojik
mekanizmalarla iligkilendirilir. Bu sebeple, periyodik ates sendromlarinin dogru tani
ve yonetimi, ¢cocuk sagligi alaninda kritik bir 6neme sahip olup, bu durumlar detayli

klinik degerlendirme ve yonetim stratejilerini gerektirir (1).

2.1. PFAPA SENDROMU

Periyodik ates, aftoz stomatit, farenjit ve servikal adenit yani PFAPA
sendromu, tarihte ilk kez 1987 yilinda Marshall ve arkadaslar tarafindan “Marshall
Sendromu” olarak tanimlanmistir. 1989 yilinda sendromu olusturan hastaliklarin
Ingilizce karsiliklarinin bas harfleri bir araya getirilmesiyle sendrom, “PFAPA

Sendromu” olarak adlandirilmistir (3).

2.1.1. Patofizyoloji

Etiyolojisi su anda tam olarak anlagilamamis olup, PFAPA sendromunun
kokeninde viral enfeksiyonlar ve otoimmiin mekanizmalarin etkili oldugu one
stiriilmektedir (3). Kortikosteroidlere c¢arpici yanit, atesin sitokin disregiilasyonu

sonucu olustugunu diisiindiirmektedir (4). Ataklar esnasinda genellikle interferon



gama (IFN-y), timor nekroz faktor alfa (TNF-a), interlokin (IL) 6 ve IL-18 gibi
enflamatuar sitokinlerin yiikseldigi gozlemlenmektedir. Bu duruma bagli olarak

PFAPA’nin enflamatuar bir hastalik oldugu diistintilmektedir.

Febril ve afebril periyotlarda IL-7 ve IL-17 baskilanirken IFN- v indiikleyici
protein 10 (IP10), monokin indiikleyici gama interferon (MIG ya da CXCL9) ve
graniilosit kolonisini stimiile edici faktor (G-CSF) atesin baglamasindan sonra
artmaktadir. Proinflamatuar mediyatorlerin ates ataklari arasinda yiikselmesi de bir
thtimaldir ve bu durum siirekli bir inflamatuar durumun varligini isaret edebilir (5).
Oral lezyonlarin patogenezinde lokal olarak dokuda artmis bulunan IL-2, IL-6 ve IL-
10 gibi sitokinlerin roliiniin olabilecegi diisiiniilmektedir (6). Ates ataklarmin
steroidlere anlamli yanit olusturmast PFAPA sendromunun enflamatuar siireclere

bagli oldugu goriisiinii desteklemektedir.

Enfeksiyon ajanlarinin antijenlerine veya epitoplarina karsi asir1, beklenmedik
yanit olusturmasi, PFAPA etiyolojisinde suc¢lanan bir diger mekanizmadir (7).
Konuyla ilgili yiiriitilen ¢alismalarda IFN-y ve IL-2 iiretiminin, saglikli ¢ocuklara
kiyasla anlamli olarak yiiksek oldugu goriilmiistiir. Asemptomatik donemde ise serum
IL-1Beta, IL-6, TNF- a ve IL-12p70 kontrollere gore onemli diizeyde arttigi
gbzlemlenmistir. Anti-inflamatuar IL-4, IL-10 gibi sitokinlerin serum seviyesi kontrol
grubuyla kiyaslandiginda diisiik bulunmustur. Febril ataklar esnasinda dahi pro-
inflamatuar sitokinlerde s6z konusu olan bu artis, siirekli pro-inflamatuar sitokin
salinimi ve azalmis bir anti-inflamatuar yanit sebebiyle PFAPA sendromunda immiin

sistem disregiilasyonu oldugu tezini giiclendirmektedir (8).

2.1.2. Klinik ozellikleri

Sendromun her ataginda muhakkak ates goriilmektedir. Aft6z stomatit, farenjit
ve servikal lenfadenopati gibi diger bulgular ise her zaman ayni atakta goriilmeyebilir.
PFAPA hastalarimin klinik 6zelliklerinin tanimlandigi tek merkezli bir kohort
calismasinda 125 PFAPA hastasi degerlendirilmis ve ¢ogu vakada, bogaz bulgulari
"ekstidatif tonsillofarenjit en sik klinik bulgu olarak tanimlanmistir. Bunu servikal

lenfadenopati izlemis ve servikal lenfadenopati, iist on servikal lenf nodlarinin ¢apinda



>1 cm ve/veya onceki muayeneye gore belirgin biiylime olarak tanimlanmistir. Daha
az oranda hastada farenjit gézlenmedigi ve bunlarda servikal lenfadenopati, agizda aft
ya da her ikisinin kombinasyonu oldugu belirtilmistir. Genellikle ruh hali degisikligi,
yorgunluk veya istahsizlik gibi belirli olmayan semptomlar da mevcuttur. Atessiz
araliklarda, tiim hastalarin fiziksel bulgular1 normaldir ve kronik tonsillofarenjit

bulgular1 olmaksizin tonsillerin goriiniimii fizyolojiktir. Tim ¢ocuklarda takip

stiresince normal dogrusal bliylime ve gelisme gozlemlenmistir (9).

Ates ataklar1 ani bir sekilde ortaya ¢ikmaktadir. Genellikle antibiyotikler ile
antipiretiklere yanit vermez ve ates siklikla 39°C’nin lizerinde seyretmektedir.
PFAPA’ya ait bulgulardan birisi de yiiksek atese karsin cocugun genel durumunun iyi
olmasidir. Bahsi gecen bulgu, enfeksiyonlarla ayirici tanida yararli olabilir. Ates
genellikle 3-5 giin devam etmekte ve ardindan kendiliginden diismektedir. PFAPA
sendromunun bilinen bir tedavi yontemi kortikosteroid uygulanmasidir.
Kortikosteroid uygulandiktan yaklasik 3-4 saat sonra hastanin atesi hizla diiserek yok
olmaktadir. Boylelikle bir sonraki ataga kadar ates normal diizeyde seyretmektedir

(10).

Atak esnasinda bilateral servikal zincirde iri ve hassas lenf nodlar
goriilmektedir. Lenfadenopatinin servikal boélge haricinde viicudun bagka bir
bolgesinde goriilmesi PFAPA sendromunun neden olacagi bir durum degildir (11).
PFAPA sendromu tanil1 hastalarin birgogunda belirgin bir farenjit tablosu ile tipik bir
kriptik tonsillit goriilmektedir. Bu hastalarin bogaz kiiltiirii ve streptokok testleri
negatiftir. PFAPA sendromuna bagl kriptik tonsillit antibiyotik tedavisine yanit
vermez ancak kortikosteroid tedavisinin ardindan kriptler hizli bir sekilde kaybolur
(11). Aftoz dlser, genellikle gozden kacan bir bulgudur. Mindr aft olarak
gerceklesmekte ve ¢ogu zaman hafif agrili seyrederek hastada iz birakmadan

kendiliginden iyilesmektedir (12).

Bas agrisi, karin agrisi, terleme, kusma, titreme, kranial ndrit ve artralji gibi
diger belirtiler de PFAPA sendromuna eslik edebilmektedir. Tiim bunlarla birlikte
PFAPA sendromlu hastalarda miyalji ya da artralji benzeri kas iskelet sistemine iliskin
sikayetler goriiliirken artrit bulgusuna rastlanmamaktadir (10). Hastalarin bazilarinda

hepatosplenomegali goriilebilmektedir. Hasta ataklar arasinda tamamen sagliklidir



(13). Periyodik ates ataklari uzun yillar goriilebilmektedir ancak ¢ocuk biiylidiikce

ataklar seyrelmektedir (10).

2.1.3. Tam

Tanisinin klinik olarak konulmasi PFAPA sendromunun 6nemli bir 6zelligidir.

Tan1 koyabilmek icin cocukta asagida verilen klinik bulgularin tiimiiniin olmasi

gerekmektedir (14-16).

Atesin 3 giinden daha az ya da 5 gilinden daha fazla stirmemesi ve periyodik bir

sekilde diizenli araliklarla ataklar halinde goriilmesi

Yiiksek ates, farenjit, aftoz iilserler ve servikal lenfadenopati
Ataklar arasinda tamamen saglikli donem

Normal biiylime parametreleri

Tek doz kortikosteroid tedavisiyle belirtilerde dikkat ¢ceken diizelme

Cocukta, asagida verilen klinik ozelliklerin goriilmesi halinde PFAPA

tanisindan uzaklagilmasi1 gerekmektedir (17, 18).

Atak esnasinda ortaya cikan veya devam eden ndtropeni siklik ndtropeniyi
diisiindiirmektedir. Siklik notropeni PFAPA’ya en ¢ok benzeyen hastaliklarin
basinda gelmektir.

PFAPA ataklari, toplum tarafindan kolaylikla bilinen, kaliplagmis semptomlar
kapsamaktadir. Cocukta meydana gelen ataklarin biiyiik bir kismin1 burun akintisi,
oksiiriik, agir ishal, ciddi karmn agris1, dokiintii, artrit veya noromiiskiiler belirtiler

olusturuyorsa bagka tanilarin diistiniilmesi gerekmektedir.

Ataklar arasinda devamli yiiksek olan akut faz belirtecleri gercek bir periyodik

bozukluk yerine kronik bir hastali§in intermittan alevlenmesini akla getirmelidir.

Ailede periyodik ates hikayesi herediter otoniflamatuar sendromlarindan birini

diistindiirmelidir.



2.1.4. Ayirici tam

Ates, pediatrik popiilasyonda yaygin olarak karsilasilan bir klinik tablo olup,

cogunlukla viral etiyolojili {ist solunum yolu enfeksiyonlarindan kaynaklanmaktadir.

Atesin tekrar etmesi ve ayirici tanida enfeksiyonlarin dislanmasi halinde
romatolojik ve neoplastik hastaliklar, farkli metabolik veya endokrin bozukluklarin bu
duruma yol acabilecegi unutulmamalidir (19). Cocukluk déneminde PFAPA
sendromu disinda gergekten periyodik ates ile seyretmekte olan tek bozukluk siklik
notropeni olarak bilinmektedir. Siklik nétropenili hasta bireylerin ¢ogunlugunda
ataklar yirmi bir giinliik ve devamli periyodlar seklinde goriilmektedir. Hasta

bireylerde ciddi gingiva problemleri gelisebilmektedir (15).
Periyodik olmayan tekrar eden ates sendromlari su sekilde siralanabilmektedir:
e Kriyopirinopatiler

TRAPS

e FMF

Hiper Immunglobulin D sendromu

FMF ve PFAPA sendromu arasinda ayirict tani yapilirken, belirli klinik
ozellikler 6nem arz etmektedir. PFAPA sendromlu bireylerde MEFV mutasyon analizi
normal sonug¢ verse dahi, FMF tanis1 siklikla ilk akla gelen ihtimaldir. FMF ataklari
genellikle glukokortikoidlerle diizelmezken, PFAPA sendromunda bu ilaglar
semptomlar1 azaltir. Ayrica, FMF'de atak esnasinda lenfadenopati veya tonsillit
gozlenmez, oysa bu semptomlar PFAPA sendromunda yaygindir. Dahasi, FMF
ataklar1 diizensiz bir patern izlerken, PFAPA'da belirtiler daha diizenli araliklarla
ortaya ¢ikar. Bu oOzellikler, her iki hastaligin klinik tablosunun ayirt edilmesinde

onemli rol oynar (20).

Maligniteler veya enfeksiyon hastaliklar1 nadir olarak periyodik ates

bulgusuyla basvurmaktadirlar (Tablo 1).



Tablo 1. Tekrarlayan Ateste Ayirict Tani (21)

Majeed sendromu

Pyojenik artrit, pyoderma gangrenozum ve akne
Kronik infantil nérolojik, kiitan6z ve artikiiler hastalik
Ailesel soguk tirtiker

Muckle-Wells sendromu

TRAPS

Hiper immiinglobulin D sendromu

FMF

PFAPA

Periyodik ates
sendromlar1

Sistemik Lupus Eritematozus
Sweet Sendromu
Weber-Christian hastalig1
Still hastalig

Inflamatuar barsak hastali1
Behget hastalig

Romatolojik
hastaliklar

Donek ates

Kala azar

Lyme hastalig

Tiiberkiiloz

Brusellozis

Ebstain-Barr viriis ve diger viral enfeksiyonlar

Enfeksiy6z nedenler

Neoplazmlar (kolon karsinomu, lenfoma gibi)
Yapay ates

Santral ates

Ilag atesi

Diger nedenler

VVVV| VVVVVV|IVVVVVVY|VVVVVVYVYYY

2.1.5. Tedavi

Tedavide pek cok yaklasim bulunmakla beraber, PFAPA sendromunun heniiz
herkesin kabul ettigi ortak bir tedavi semasi bulunmamaktadir. Temel amag, akut
ataklar1 kontrole almak ve atak sikligimi olabildigince en az diizeye indirmektir.
Hastaligin ilk tanimlanmis oldugu donemlerde antibiyotiklerin olduk¢a az yararla
kullanildig1r gozlemlenmistir (22). PFAPA hastalifinda atesi diisiirme konusunda
kismi etkisi bulunan antipiretikler, atak sirasinda kullanilabilmektedir. Non-steroid

antiinflamatuvar ilaglar, asetaminofenden daha etkili olarak kabul edilmektedir (23).

Tedavi sirasinda doktorlarin yonelimlerini ele alan bir arastirmada Manthiram
vd. kortikosteroid, tonsillektomi, simetidin ve antipiretiklerin en sik kullanilan
secenekler arasinda yer aldigini, bunlarin arasindan kortikosteroid ve tonsillektominin

en etkili oldugunu ifade etmislerdir (24). Tedavi sirasinda giincel kanit seviyeleri



kortikosteroidler icin 2b (bireysel kohort arastirmalari), kolsisin i¢in 1b (en az bir
randomize kontrollii arastirma) ve adenotonsillektomi iginse 1a (randomize kontrollii

arastirmalarin sistemik degerlendirilmesi) olarak ifade edilmistir.

2.1.5.1 Kortikosteroid

Ataklarda uygulanmakta olan 1-2 mg/kg/doz prednizolon tedavisinin, hasta
bireylerin %85 ile %95’inde atagi sonlandirmis oldugu, 0.5 mg/kg/doz gibi daha az
dozlarin da etkili olabildigi gosterilmistir (14). Ates kortikosteroid uygulamasindan
sonra saatler icinde diismekte, az sayida hastada sekiz ile on iki saat sonrasinda ikinci
doz uygulanmasi gerekmektedir. Aftoz iilser gibi diger belirtilerin yok olmasi daha
uzun siirebilmektedir. Fakat kortikosteroid kullanilmasi gelecekte yasanacak olan
atagin Oniine gegmemekte ve atak sikliginda artisa yol agabilmektedir (14). Steroid
tedavisine hizli yanit alinmasi nedeni ile tekrar eden enfeksiyonlarla ayirici tani

yapilmasi ve PFAPA tanisinin dogrulanmasinda fazlastyla 6nemlidir.

2.1.5.2 Cerrahi

Tonsillektomi, PFAPA tedavi siirecinde uygulanmakta olan cerrahi bir
tercihtir. Son alan yazin incelemesinde, Forsvoll ve Oymar yirmi sekiz vaka serisi ele
almarak PFAPA tanili olarak tonsillektomiyle tedavi edilmis olan bes yiiz elli bes
cocugu ele almis ve bes yliz dokuz hastada ataklarin sonlanmis oldugunu
gostermiglerdir (25). Randomize kontrollii bir aragtirmadaysa Garavello vd. PFAPA
tanili hastalar1 adenotonsillektomi yapilmis olan ve ataklar sirasinda steroid alan 2
grup seklinde randomize etmis ve cerrahi grup icerisinde tam rezoliisyon oranin1 daha
cok tespit etmislerdir (26). Bahsedilen arastirma, tonsillektominin etkinlik diizeyini en
iyi sekilde gostermekte olan caligmalar arasinda yer almaktadir. Son Cochrane
incelemeleri  sonucunda  adenotonsillektominin  tonsillektomiye  {stiinligi
gosterilmemistir (27). Bunun haricinde eslik etmekte olan MEFV mutasyonu
varliginin, tonsillektomi tedavi siirecine cevap oranini degistirebilecek oldugu
varsayllmaktadir. Pehlivan vd. heterozigot MEFV mutasyonu barindiran PFAPA
hastast olan kisilerin tonsillektomiye tam yanitin MEFV mutasyonu barindirmayan

gruba gore daha az oldugunu ifade etmislerdir (28). Yakin zamanda yayimlanan bir



meta-analiz de kortikosteroidler ve tonsillektominin etkinliginin benzer oldugunu
gostermigstir, ancak uzun vadede sadece tonsillektominin kalici etkisi oldugu
belirlenmistir (29). PFAPA hastaliginin kendini sinirlamakta olan bir hastalik
olmasindan kaynakli cerrahiyi birincil tedavi seklinde sunmak giic olmaktadir. Bu
sebeple cerrahi tedavi kararina varilirken risk ve yararlar gozetilerek aileyle ortak bir

karara varilmas1 gerekmektedir.

2.1.5.3 Kolsisin

Kolsisin, “Ailesel Akdeniz Atesi” hastaliginin temel tedavisi olarak kabul
edilmektedir. Tiibiilin kolsisin kompleksi yaratarak hiicre iskeletinin temel yapisi
olarak kabul edilen mikrotiibiillerin polimerizasyonunu engellemekte ve bahsedilen
yol ile pirin inflamazomu olugmasini etkilemektedir. Bunun haricinde FMF hastasi
olan kisilerde mononiikleer hiicreler arasinda yer alan “/L-IB” salinimmi da
azaltmaktadir. Kolsisinin PFAPA’da yer alan etki mekanizmasiysa daha acikliga
kavusmay1 basaramamistir. FMF’dekine benzer mekanizmalarin etki sahibi oldugu
varsayllmaktadir. Aviel vd. tarafinca gerceklestirilmis olan randomize kontrollii bir
arastirmada kolsisinin PFAPA atak sikligim1 azaltma konusunda etki sahibi
olabilecegini ifade etmistir (30). Dusser vd. ise kolsisine yanitli PFAPA’l1 hastalarda
aftoz stomatit ve kronik yorgunluga daha az rastlanirken MEFV mutasyonun daha sik
oldugunu belirtmisledir (31). Benzer olarak iilkemizde gerceklestirilmis olan ¢alisma
ve arastirmalarda da MEFV tasiyicilarinda kolsisin cevabi daha 1yi tespit edilmistir

(28).

2.1.5.4 Simetidin

Simetidin immiin modiilator niteligi olan bir histamin, H2-reseptor antagonisti
olarak kabul edilmektedir. PFAPA’l1 hastalarin sadece %27 ile %44’linde atak
stkligin1 azaltma konusuna etki sahibi olmustur. Simetidin kullanilmasina yonelik
genis PFAPA kohort arastirmalart mevcut degildir. Bu sebeple PFAPA tedavi

stirecinde simetidin etkinlik diizeyine destek veren kanitlar sinirlidir (28).
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2.2. BUYUME VE GELISME

Biiyiime, hiicre biiyiikliigii ve sayisinin artis gostermesi sonucunda viicut
kiitlesi ve hacminin artmasi olarak ifade edilmektedir. Gelisme ise doku ve hiicrelerin
bilesim ve yapisinda meydana gelen degisimler sonucunda biyolojik islev
kazanilmasini temsil etmektedir. Fizyolojik acidan biiylime; apoptozu, hipertrofi
(hiicre boyutunda artis) ve hiicre hiperplazisini (hiicre sayisinda artig) kapsayan
dinamik bir siire¢ olarak bilinmektedir (32). Cocuk yastaki bireylerin en 6nemli
ozellikleri, devamli olarak bir biiylime ve gelisme siirecinde olmalaridir. Bahsedilen
siire¢ dollenmeyle baslamakta ve ergenlik ¢aginin sonuna kadar devam etmektedir.
Biiylime, devamli olmakla beraber, siirekli ayni1 hizda devam etmemektedir. Biiylime

sirecinin en hizli oldugu dénemler su sekilde siralanabilmektedir (33):

e Intrauterin dénem
e Siit cocuklugu dénemi

e Adoblesan donem

Biiyiime, bebeklerin ve ¢ocuklarin iyilik ve saglik halinin en degerli gostergesi
olarak kabul edilmektedir. Biiylimeden sapma durumu, patolojik bir durumun
habercisi olabilmektedir. Bu sebeple bir cocugun sagligina bakildigi zaman, biiyiime
ve gelismesinin degerlendirilmesi temel kural olarak karsimiza cikmaktadir (34).
Normal biiylimenin gerceklesebilmesi adina duygusal agidan dengenin saglanmis
oldugu giivenli bir aile ortami, etkili bir sekilde ¢alisan hormon sistemi, yeterli
beslenme kosullari, uygun ortam, saglikli hiicre yapisinin olmasi gereklidir (34).
Pediatristlerin, cocuklarin gelisimlerini takip edebilmeleri, gelisim siirecinde meydana
gelen anormallik veya gecikmeleri taniyabilmeleri, gereken hizmetleri sunabilmeleri
ve anne ile babaya danigsmanlik yapabilmeleri i¢in normal gelisme ve bliyiimeyi

bilmeleri gerekmektedir (32).

2.3. BUYUME DONEMLERI

Cocuklarda fizyolojik ve anatomik 6zellik ve nitelikler yasa gore degiskenlik
gosterdigi i¢in ¢ocukluk caglart farkli farkli donemlerde ele alinmaktadir. Karlberg

*99 ¢

cocuk yastaki bireylerde biiylimeyi; “siit cocuklugu donemi”, “cocukluk dénemi” ve
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“ergenlik donemi” seklinde li¢ grupta ele almaktadir. ICP (infancy-childhood-puberty)
bliylime modeli seklinde isimlendirilen model, mevcut doénemler igerisinde
matematiksel bir sekilde biiyiime egrilerinin farkli olmasina dayanmaktadir (35). insan
gelisim siireci, dogum sonrasi ilk ii¢ y1l icinde baslayarak, belirli evrelerden geger. Tk
olarak, siit cocuklugu dénemi goriiliir; bu donemde biiyiime hiz1 baslangicta hizlidir
ancak kisa siirede yavaslamaya baslar. Siit cocuklugu donemini takiben, ¢ocukluk
cagina girilir. Bu dénemde biiylime hiz1 daha da yavaglar ve belirli bir sabit hizda
devam eder. Cocukluk cagmin sona ermesiyle birlikte, ergenlik ¢agi baslar. Bu
donemde, biiylime hiz1 tekrar artis gosterir, ancak bu artis siit cocuklugu donemine
gore daha kontrollii ve yavas bir hizda gerceklesir. Siit ¢ocuklugu ve ergenlik
donemleri, genel olarak hizli biiyiime evreleri olarak kabul edilirken, ¢ocukluk ¢agi

daha yavas ve sabit bir biiylime hizi ile karakterize edilir (35).

Ergenlik
dénemi

180
160

140
Boy

120
(cm)

100

Cocukluk
dénemi

Siit cocugu
dénemi

2 4 6 8 10 12 14 16 18

Yas

(ym

Sekil 1. Siit Cocuklugu, Cocukluk ve Ergenlik Donemlerinde Boy Biiyiime Egrisi
Modeli (35)

Dogumdan onceki donem, biiyiimenin en hizli yasandigi donem olarak
bilinmektedir. Bahsedilen donem igerisinde fetiisiin biiyiimesi, ¢evresel, plasental,
fetal ve maternal unsurlardan etkilenmektedir. Gelisimine devam eden fetiis, annenin

yeterli beslenmemesi, psikolojik travma, ila¢ kullanimi, sigara ve alkol gibi ¢evresel
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ve sosyal degisikliklerden etkilenmekte ve potansiyel bir sekilde kisinin hayati

boyunca biiyltime ve gelisme davranisini etkilemektedir (32).

e Siit Cocuklugu Donemi; Siit cocuklugu ¢agi dogumun ardindan baglamakta olan
ilk 2 senelik biiyime ¢agini igermekte olup lineer biiyiimenin en ¢ok yasandigi
donem olarak kabul edilmektedir. Bahsedilen donemde ¢ocuklarin normal gelisme
ve biiylimelerinde en onemli faktor ise beslenme olarak ifade edilmektedir (34).
Hayatin birinci senesinde agirlik ve biiylime artisi fetal hayattaki kadar olmamakla
birlikte hizlidir. Dogumun ardindan ilk hafta, cocuk agirliginin yiizde onuna dek
olan bolimiinii fizyolojik bir sekilde kaybettikten sonra, ilk alt1 ayda giinliik olarak
yirmi ile otuz gramlik agirlik artis1 ve on alt1 santimetrelik boy uzamasi olmaktadir.
Biiylime, altinci aydan itibaren yavaglamakta ve ¢ocuk ikinci alt1 ay igerisinde
giinde on bes ile yirmi gramlik agirlik artisi ve yaklasik olarak sekiz santimetre boy
uzamasi gostermektedir. Boylelikle ¢ocuk, bir yasina geldigi zaman toplam agirlig
dogum agirliginin yaklasik olarak {i¢ kat1 kadar olmaktadir. On iki ile yirmi dort ay
arasinda c¢ocuklarin biiylime hizinda meydana gelen diisiis devam etmektedir.
Bahsedilen aylar icerisinde cocuk haftalik olarak ortalama elli gram almakta ve boy
uzamasi senelik on ile on iki santimetre kadardr. iki yasindan itibaren biiyiime hiz1

cocukluk donemindeki duragan hizina diigmektedir (36).

e Cocukluk Donemi; Bu donem, iki yasindan pubertenin baglamakta oldugu sekiz
ile dokuz yaslarina dek olan donem olarak bilinmektedir. Biiyiime hizi, digerlerine
gore daha diisiik olmasina karsin siire agisindan en uzun olan dénem seklinde kabul
edilmektedir. Cocukluk donemi icerisinde biiylimeye etki eden ¢evresel unsurlarin
yant sira bliylimenin temel belirleyicileri biiylime hormonu ve tiroid hormonudur.
Bahsedilen donem igerisinde biiylime hizinda sene igerisinde degisken hizlanmalar
ve mevsimsel farklar goriilmektedir. Cocukluk ¢aginda senelik olarak agirlik artigi
iki ile iki bucuk kilogramdir. iki ile dort yas arasi senede yedi santimetre boy
uzamas1 gosteren cocuklar, dort yasindan puberteye dek senede bes ile alti

santimetre kadar boy uzamasi gostermektedirler (36).

e Ergenlik Donemi; Ergenlik cagi, on ile on bir yaslarinda baslamaktadir.
Biiyimenin ivme kazandigi ergenlik doneminde, biiylimeyi tiroid ve biiylime

hormonlariyla beraber seks steroidleri saglamaktadir. Ergenlik ¢agina kadar erkek
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ve kiz cocuklari nihai boylarinin yiizde seksenine ulagsmaktadirlar. Ergenlik
boyunca erkekler yirmi bes ile yirmi sekiz, kizlarsa on alti1 ile yirmi santimetre
uzamaktadir. Kiz ¢ocuklarinda yaklasik olarak on alt1 yas, erkek ¢ocuklarinda
yaklasik olarak on sekiz yas civart hiz kazanan kemik olgunlagmasi ve biiylime
kikirdaklarinin kapanmasiyla biiylime sonlanmaktadir. Ergenlik siiresi boyunca
kizlar ortalama olarak on alti kilogram, erkeklerse yirmi kilogram agirhik
kazanmaktadirlar. Ergenlik ¢aginin erkek bireylerde iki sene ge¢ baslamasi ve
biiytime hiz1 doruk noktasindaki farklar sebebiyle 2 cinste eriskin boylar1 arasinda
ortalama on ii¢ santimetrelik bir farklilik olugsmaktadir. Tiirk kiz ¢ocuklarinda
ergenlige giris yasinin ortalama olarak on oldugu, menarsin ortalama on iki yasta
gerceklesmekte oldugu ve ergenlik siirecinin 4,9+1,2 sene oldugu ifade
edilmektedir. Tiirk erkek cocuklarinda ise ergenlige giris yasinin ortalama 11,6
oldugu, ergenlik siirecininse ortalama olarak 4,9+0,6 sene oldugu ifade
edilmektedir. 2 cinste de nihai boya etki eden en 6nemli unsur ergenlik ¢aginin

baslangicindaki boy uzunlugudur (34).

2.4. BUYUMEYIi ETKILEYEN FAKTORLER

Cocuklarda biiytimelerine etki eden etmenler su sekilde siralanabilmektedir;
Genetik faktorler
Metabolizma
Noroendokrin sistem
Cevresel faktorler

Cevresel etmenler arasinda yer alan beslenme, gelismekte olan ve az gelismis

olan tilkelerde biiylimeye etki eden en 6nemli faktor seklinde kabul edilmektedir (37).
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2.4.1 Genetik Faktorler

Genetik etmenler hem dogumdan 6nceki donem igerisinde hem de dogumdan
sonraki donem igerisinde biiylimeye etki etmektedir. Cocuklarin déllenme sirasinda
edindikleri genetik yapilar ve tasidiklar1 genlerin birbirleriyle karsilikli olarak
etkilesimi biiylime ve gelisme potansiyellerini belirlemektedir. Genetik etmenlerin
eriskin boyunu etkiledigi bilinmektedir. Ayrica ¢ocuklarin boyuyla anne ve baba boy
ortalamalarinin iyi bir korelasyon gostermekte oldugu ifade edilmektedir. Ote taraftan,
diisiik dogum agirligina sahip annelerin ponderal indeksinin diisiik olmasi, zayif

bebeklere sahip olduklarini gostermektedir (38).

Genlere bagli olan 6zellik ve nitelikler sadece normal bireyler arasinda olan
farklar1 degil, farkli hastaliklarin meydana gelmesini de etkilemektedir. Hipotalamo
hipofiz eksenine etki eden genlerde meydana gelen mutasyonlar, biiylime hormonu
iretimi ya da etkisini negatif olarak etkileyebilmektedir. Bunlar; insiilin benzeri
biiytime faktorii reseptor geni, insiilin benzeri biiyiime faktorii 1 geni biiytime hormonu
reseptdr geni, bilylime hormonu geni ve hipofiz transkripsiyon etmenlerinin
iiretilmesinde rol listlenen genleri igcermektedir. Hipofiz transkripsiyon etmenlerinde
anormallikler, ¢oklu hipofiz hormonu eksiklikleri ve ciddi boy kisaligiyla baglantilidir
(39).

2.4.2 Metabolizma

Bir organizmanin biiylimesi, onun metabolik olarak dengeli bir durumda
olmasini zorunlu kilar. Bu ylizden, diizgiin ¢alisan enzimler, enzim aktiviteleri i¢in
gereken yeterli enerji miktar1 ve hormonal tetikleyicilere ihtiya¢ duyulur. Bu faktorler,
saglikli biiyiime siireci igin kritik Oneme sahiptir ve birbirleriyle etkilesim

icerisindedirler (40).
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2.4.3 Noroendokrin Sistem

Biiylimenin normal bir sekilde ilerlemesi i¢in tiroid hormonu ve biiylime
hormonunun yeterli seviyede salgilanmasiyla beraber normal hormonal dengenin ve
hormonal biitiinliigiin saglanmasi1 gerekmektedir. Cocukluk caginda biiylimeyi
saglayan temel hormon biiyiime hormonu ve insiilin benzeri biiylime faktorleridir.
Ayrica insiilin, leptin, glukokortikoid, seks steroidleri, adrenal androjenler ve tiroid
hormonu biiylimeyi saglamaktadir. Ergenlik ¢caginda biiylimenin hiz kazanmasinda

temel faktor cins steroidleri ve biliylime hormonudur (41).

Prenatal donem igerisinde somatik biiylimeyle tiroid hormonu ve biiylime
hormonu arasinda belirli bir baglanti bulunmamaktadir. Bu duruma karsilik olarak
insililin benzeri biiyiime faktorlerinin fetal biiylimeye biiyiik etkileri bulunmaktadir.
Bahsedilen unsurlardan instilin benzeri biiylime faktorleri 2, insiilin benzeri biiylime
faktorleri 1’e nazaran fetal bilyiimeye daha fazla etki etmektedir. Insiilin de fetal
bliylimeyi etkileyen hormonlar arasinda yer almaktadir (42). Postnatal donem
icerisinde biiylime hormonu 6zellikle hiicrelerin ¢ogalmasi adina fazlasiyla 6nemlidir.
Biiylime hormonunun biiytimeye etkisi insiilin benzeri biiyiime faktorleri 1 ve onun
temel baglayici proteini olarak kabul edilen insiilin benzeri biiylime hormonu baglayici

protein araciligryla olugsmaktadir (42).

2.4.4 Cevresel Faktorler

Biiylimeye etki eden ¢evresel etmenler su sekilde siralanabilmektedir:

Fiziksel aktivite

Psikolojik faktorler

Intrauterin etmenler

Beslenme

Beslenme, biiylimeye etki eden en 6nemli etmen olarak kabul edilmektedir.
Normal bliylime, sadece saglikli ve yeterli bir beslenmeyle gerceklesebilmektedir.

Normal biiyiime adma saglikli beslenmede yeterli eser elementler, vitamin ve
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proteinlerin alinmasinin yaninda besinlerin emilim ve sindiriminin de yeterli olmasi

gerekmektedir (40).

Beslenme, biiylimenin tiim asamalarinda 6nemli bir rol oynar. Fetal donemde
bliylime, genetik faktdrler, annenin beslenmesi ve metabolizmasi, plasentanin
sagladigr hormonlar ve oksijen etkisinde gercgeklesir, bu yiizden dogum agirligi
genellikle annenin gebelik dncesi agirligiyla daha yakindan iliskilidir. Okul 6ncesi
donemde, hizli gelisim nedeniyle ¢ocuklarin besin ihtiyaci artar ve bu donemde

kazanilan beslenme aliskanliklar1 dmiir boyu siirer (40).

Erken ¢ocukluk doneminde kazanilan yetersiz beslenme, biiyiime konusunda
geriye doniisii olmayan aksama ve sikintilara, islevsel ve ruhsal bozukluklara yol
acmaktadir. Besin eksikligi kronik ve erken oldugu olclide, boy kisalig1 kalic1 bir
sekilde siirmekte ve cocuk beklenilen genetik yapisina erismeyi basaramamaktadir.
Beslenme bozuklugu, uzun donem igerisinde bilissel gelisim konusunda gerilik,
okuma yasinda gerilik, dil gelisimi, davranis bozukluklar1 ve 6grenme gilicliigii gibi
kalic1 farkliliklara neden olmaktadir. Ote taraftan, fazla protein alimi veya hizl kilo

alimiysa ileri yaslarda karsilasilan obezite riskini artirmaktadir (43).

Diinya Saglk Orgiitii (DSO), ilk 6 ay yalnizca anne siitiiyle beslenmeyi, 6.
aydan itibaren giivenli tamamlayic1 ve yasina uygun beslenmeye gecis yapmay1 ve en
az 2 yasma dek emzirmenin siirdiiriilmesini 6neri olarak sunmaktadir. Tamamlayic1
beslenme ve emzirme, kii¢iik cocuk ve bebeklerin beslenmelerinde oldukg¢a 6nem arz
etmektedir ve uzun ve kisa vadede kronik hastalik ve obezite riskini hafifletmektedir.
Dogru beslenmeye yonelik uygulamalar bunun haricinde ¢ocuk ve anne arasinda iligki
kurmayi, dolayst ile psikososyal baglanma ve gelisimi desteklemektedir. DSO ve
Birlesmis Milletler Cocuklara Yardim Fonu (UNICEF) tarafinca 2002°de onaylanmis
olan “Bebek ve Kiiciik Cocuk Beslenmesi icin Kiiresel Strateji”, kiiglik ¢ocuk ve
bebeklerin beslenmesini koruma, 6zendirme ve destekleme gayretlerini iyilestirmeyi

amagc olarak belirlemektedir (37).

Dogum sonrasi yeterli anne siitii alamayan ve gastrointestinal hastaliklar
geciren cocuklarda biliyiime silirecinde yavaslama veya duraklama gorilebilir.
Ozellikle gelismekte olan iilkelerde bebek ve cocuk 6liimlerinin en yaygin

nedenlerinden biri yetersiz beslenmedir. Cocuklarin beslenme aligkanliklar1 ve
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davraniglari, 6zellikle aileler ve anneler tarafindan biiylik 6l¢iide etkilenmektedir.
Ebeveynlerin davranislari, ¢ocuklarin sosyal, duygusal ve motor gelisiminde oldugu
kadar beslenme aligkanliklar1 ve becerilerinde de 6nemli bir rol oynar. Bu nedenle,
cocuklarin yakin ¢evresi olan ebeveynlerin ve bakicilarin, ¢ocuklarin bakimi ve

beslenmesi sirasinda giivenli, tutarli ve dikkatli olmalar1 biiylik 6nem tasir (44).

Biiylimeye etki eden ¢evresel etkenlerden diger biriyse intrauterin faktdrlerdir.
Intrauterin enfeksiyonlar, radyasyon, ilaglar, annenin sigara kullanimi, annenin
malniitrisyonu, plasental yetmezlik, cogul gebelik, hipoksi, eklampsi ve preeklampsi
fetiisiin biiylimesine negatif yonde etki ederek postnatal donem igerisinde de siiren
biliylime problemlerine neden olabilmektedir (38). Akut stres, baslangigta biiyiime
hormonu salgilanmasini uyarsa da, psikososyal yoksunluk gibi kronik stres durumlari
bliyiime hormonu salgilanmasini baskilayarak ¢ocuklarda biiylime duraklamalarina

sebep olabilir (39).

Biliyiime tlizerinde rakim ve mevsim gibi ¢evresel etkenler etkili olup, boy
uzama hiz1 kis aylarinda en diisiik seviyede iken ilkbaharda artig gosterir; yiiksek
rakimlarda yasayan cocuklar genellikle daha kisa boyludur (39). Edinsel veya
konjenital hastaliklarin kronik gidisat1 veya biraktiklar1 kalici hasarlar, pediatrik
bliylime ve gelisim siireglerini ciddi sekilde bozmaktadir. Bu bozukluklarin baslica
nedenleri arasinda tedavi yan etkileri, sekonder endokrin disfonksiyonlar, artan enerji
ihtiyaci, metabolik diizensizlikler, sik enfeksiyonlar nedeniyle olusan immiin
yetmezlik, malabsorbsiyon, malniitrisyon, asidoz, doku oksijenasyonundaki

bozulmalar ve hipoksi bulunmaktadir (45).

2.5. BUYUMENIN iZLENMESI

Pediyatrik biliylime izlemi, ¢ocuklarin antropometrik Olgiimlerinin diizenli
araliklarla yapilmasi ve bu Olgiimlerin standart biiylime cizelgelerine islenmesi
stirecini ifade eder. Bu izlem, dogumdan itibaren tiim ¢ocuklar i¢in zorunlu bir saglik
takibi unsuru olarak kabul edilmektedir. Biiyiime izlemi, erken donemde sakatlik ve
hastaliklarin  6nlenmesi, c¢ocuk Oliimlerinin azaltilmast ve c¢ocuklarin saglikli

yetigkinler olarak gelisimlerinin desteklenmesi agisindan hayati 6neme sahiptir (46).
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Biiytimenin izlenmesiyle ¢ocuklarin saglikli ve yaslarina uygun olarak
biiyltimeleri saglanmakta ve ¢ocuklarin sagliklarini ve biiylimelerini tehdit etmekte
olan risk ve hastaliklar erken donem icerisinde saptanmaktadir. Biiyliimenin
izlenmesinde belirlenen temel gaye, malniitrisyonu tespit etmek olmayip biiylimede
meydana gelen bir duraklamay1 erken donem igerisinde fark edip malniitrisyonun
gelisimini engellemektir (46). Degerlendirmeler sonucunda cocuklukta pek ¢ok
hastaligin birinci belirtisi olarak nitelendirilen biiylime ivmesinde azalma ve biiylime
ve gelismede meydana gelen duraksama erken donem igerisinde tespit edilerek

gereken Onlem ve tedbirlerin alinmasi saglanmaktadir (46).

DSO tarafinca sifir ile bir yas arasinda olan bebeklerin, her ay ikinci senede iki
ayda bir, li¢ ile bes yillar1 arasinda ii¢ ile dort ayda bir biiyiime hizlarinin
degerlendirilmesi ve bahsedilen bebeklerin agirliklarinin dlgiilerek kaydedilmesi oneri
olarak sunulmaktadir. Biiyiime izlenimi gerceklestirecek olan birey, ¢ocuklarin

izleminden sorumlu saglik sorumlusu ve annedir (46).

2.5.1. Antropometrik Olgiimler

Antropometrik dl¢limlerle biiylimenin degerlendirilmesi uzun ve kisa vadede
kullanilmakta olan, invaziv olmayan, hizli, ucuz ve kolay yontemler arasinda yer
almaktadir. En sik kullanilmakta olan antropometrik oOl¢iimler su sekilde

siralanabilmektedir:

e Viicut agirhigi

e Boy

e Bas cevresi

e Viicut boliimleri ve oranlari
e Artma hizi

Ayrica kalga gevresi, bel ¢evresi, boyun ¢evresi, orta kol ¢cevresi ve deri kivrim
kalmhg: da 6lgiilebilmektedir. Olgiimlerin olabildigi kadar dogru ve hassas olmasi
icin, miimkiin ise ayni 0l¢lim cihazlariyla ayni bireyler tarafinca gerceklestirilmesi,

Ol¢iim gerceklestirilirken titiz ve dikkatli davranilmasi gerekmektedir (47).
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2.5.1.1 Viicut Agirhg:

Viicut agirligi 6l¢iimii i¢in iki yasindan kiiclik olan ¢ocuklar, on gram agirliga
duyarli olan bebek terazilerinden yararlanilarak, daha biiyiik ¢ocuklarsa yiiz gram
agirh@ma duyarl terazilerden yararlanilarak olgiilmelidir. Olgiim esnasinda bebek
bezsiz ve kiyafetsiz olmalidir. iki yasindan biiyiik olan ¢ocuklarin kalm giysi ve
kiyafetlerini ¢ikararak ve miimkiin ise ¢iplak olmasi gerekmektedir. Dogumdan
itibaren {i¢ ile dort giin igerisinde dogum agirliginin yiizde bes ile altis1 kadar fizyolojik
tartt kayb1 olmaktadir. Tart1 kayb1 yiizde ondan ¢oksa patolojik kabul edilmektedir.
Bebek, ortalama on giin icerisinde dogum agirligina tekrardan ulagsmaktadir. Bebekler
birinci alt1 ay igerisinde gilinliik olarak ortalama yirmi ile otuz gram, ikinci alt1 ay
icerisinde giinliik olarak on bes ile yirmi gram, on iki ile yirmi dort ay igerisinde
haftada elli gram, yirmi dort aydan itibarense senede iki ile iki buguk kilogram
almaktadirlar. Bebekler, dogum agirliklarinin iki katina genel olarak besinci ayda, ii¢

katina bir yasinda ve dort katinaysa iki yasinda ulasmaktadirlar (48).

P o B

Sekil 2. Duyarli Bebek Terazisi

2.5.1.2 Boy

Boy uzunlugu iki yasina kadar sirt {istli yatar bir pozisyonda bas ve ayak
tahtasindan yararlanilarak o6l¢iilmektedir. 2 yasin lizerinde olan ¢ocuklarda ayakta
dik pozisyonda durdugu en dik durumda dl¢iilmesi gerekmektedir. Ol¢iim sirasinda
ayaklarin ¢iplak olmasi, skapula, kalca ve topuk bolgesinin 6l¢iim tahtasina temasta

bulunmasi1 gerekmektedir. Ayakta boy Olglimii yapilmasi i¢in tercih edilen en
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uygun ara¢ “Harpenden stadiometre” tiiri Ol¢iim araglaridir. Ayakta
gerceklestirilen 6l¢iimler yatar pozisyonda yapilmakta olan dl¢timlerden ortalama
olarak bir santimetre daha diisiik olmaktadir. Dogumda bebeklerin ortalama boy
uzunluklari elli santimetredir. Bebek ilk {i¢ ay i¢erisinde sekiz santimetre, ikinci ii¢
ay icerisinde sekiz santimetre, iigiincii li¢ ay igerisinde dort santimetre ve dordiincii
iic ay icerisinde dort santimetre uzayarak bir yaginda ortalama olarak yetmis bes
santimetreye ulagsmaktadir. Boy uzamasi, bir ile iki yas arasi on ile on iki
santimetre; iki ile dort yas aras1 yedi santimetre/yil; dort yastan ergenlik cagina
kadarsa bes ile alt1 santimetre/y1l civarindadir. Bebekler dort yasinda dogum
boyunun iki katinda, on iki yasinda ise ii¢ katina erismektedirler. Cocuk yastaki
bireylerin erisebilecekleri erigkin boylar1 baba ve annenin boylari 6l¢iiliip yaklasik
olarak hesaplanabilmektedir (36). Boyun yasa ve cinsiyete gore ii¢ persentilin veya

iki standart sapmanin (SDS) altinda olmasi1 boy kisalig1 olarak tanimlanir (49).

Sekil 3. Harpenden Stadiometresi
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2.5.1.3 Ust Orta Kol Cevresi

Ust kol gevresi somatik kas kiitlesi hakkinda bilgi veren bir antropometrik
ol¢ctimdiir (50). Sol kol dirsekten fleksiyona getirilip olekranon ve akromiyon arasinda
bulunan mesafe Olciilerek orta noktasi isaretlenmektedir. Sonrasinda kol yeniden
ekstansiyona getirilip orta noktadan esnemeyen bir mezurayla kol ¢evresi
dlciilmektedir. Siklikla bir ile bes yas arasinda kullanilmaktadir. DSO’ye gore <12,5
santimetre olmasi yetersiz beslenmeyi, <11 santimetre olmasiysa agir malniitrisyonu

gostermektedir (51).

2.5.2. Bilyiime Egrileri

Persentil egrileri ayni cinste ve yastaki bircok cocuktan saglanan 6l¢limlere ya
da dogumdan sonra addlesan donemin sonuna dek izlenmekte olan normal
cocuklardan  saglanan  Ol¢iim  degerlerine  dayanmaktadir.  Biiylimenin
degerlendirilebilmesi adina gergeklestirilen antropometrik Ol¢iimler ile saglanan
degerler, cinsiyet ve yasa gore referans biiylime egrileriyle kiyaslanarak persentil
degerleri belirlenmektedir. Gergeklestirilmis olan ol¢iimlerden saglanan degerlerin
bliylime grafikleri tizerinde dogru olarak kaydedilmesi gerekmektedir. Saglikli
cocuklarin biiylime egrilerinde kendilerine uygun persentile yerlesmeleri ve ayni
persentilde devam etmesi beklenmektedir. izlem iizerinde meydana gelebilecek olan

persentil kaybinin sebebinin mutlaka arastirilmasi gerekmektedir (46).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafinca 2006’da sifir ile bes yasinda olan
cocuklar i¢in biiylime kosullar, 2007’deyse bes ile on dokuz yas grubunda yer alan
cocuklar ve addlesanlar i¢in biiyiime referans degerleri yayinlanmistir. Referans
biiyiime egrileri seklinde siklikla DSO, Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri
(CDC) veya Ulusal Saghik Istatistikleri Merkezi (NCHS) egrilerinden
yararlanilmaktadir. NCHS bilgilerinin sadece beyaz 1rktan kisiler kullanilarak
olusturulmast sebebi ile biitiin diinya genelinde CDC ve DSO referans tablolar: siklikla
tercih edilmektedir (52). Cogunlukla bes yasmn altinda DSO referans biiyiime
egrilerinin tercih edilmesi kabul goriilmektedir. Daha biiylik olan ¢ocuklarda tiim

iilkeler kendi egrilerinden yararlanabilecegi gibi CDC egrilerinin de tercih edilmesi
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oneri olarak sunulmaktadir. Ulkemizde CDC, DSO veya ulusal olarak olusturulmus

olan Olcay Neyzi egrileri tercih edilmektedir (53).

Daha &éncesinde DSO tarafinca “uluslararas: biiyiime standartlary” seklinde
Onerilmis olan degerler, Amerikali ¢ocuklarin Glgiilmelerinden tiiretilen degerler
seklinde hazirlanmistir. Biitlin diinya genelinde tercih edilebilecek olan yeni biiyiime
egrileri icin DSO 2000’lerin basinda Cok Merkezli Biiyiime Referans Calismasi
(MGRS) adl1 bir arastirma gergeklestirilmistir. Alt1 iilkede (Hindistan, Umman, Gana,
Norveg, Brezilya ve Amerika Birlesik Devletleri ) gerceklestirilmis olan bu arastirma,
ideal sartlarda yasamini siirdiiren 8500 cocugun biiyiimesi izlenmistir. Ayrica biiyiime
izlenimleri sonucunda biiyiime standartlar1 hazirlanmistir. MGRS biiyiime egrileri
optimal sartlarda biiylimiis olan ¢ocuk yastaki bireylerin biiylime degerlerini gosterdigi
icin bir¢ok lilke tarafinca uluslararasi biiyiime standardi seklinde kabul goériilmiistiir

(54).

Ulkemizde ise Neyzi vd. tarafinca, Tiirk ¢ocuklarma biiyiime standartlarini
revize etmek amaci ile sifir ile on sekiz yas arasinda olan Tiirk ¢ocuklarinin bas
cevresi, boy, viicut agirhgr ve VKI persentil egrileri hazirlanmistir. Gelisimini
stirdiiren devletlerde cocuklarin cogunlugunun optimal ¢evre sartlarinda yasamadiklari
g6z oniinde bulundurarak referans olusturabilecek olan antropometrik degerlerin, en
iyi cevre sartlarinda dogmus ve biiylimiis olan gruplardan ulasilan bilgilere
dayandirilmasi gerektigine vurgu yapmis olan Neyzi vd., Tiirk cocuklarinda ulusal
biiyltime standartlarini saglamak amaci ile 1992 ile 2006 seneleri arasinda sifir ile on
sekiz yas arasinda olan 3606 saglikli cocugun boy ve agirliklar1 degerlendirilmistir.
Neyzi vd. tarafinca hazirlanmis olan ve Tiirk ¢ocuklari i¢in referans yaratan soz
konusu egrilerin arastirma grubunun &nerilenden daha az olmasi haricinde DSO

Olciitleriyle uyum sagladigi goriilmistiir (53).

23



Sekil 4. Olcay Neyzi Standartlar1 (53)

2.6 MALNUTRISYONUN SINIFLAMASI

Malniitrisyon, nutrisyonel yetersizlikten kaynaklanan ve bu durumun
diizeltilmesiyle Onlenebilecek ya da tedavi edilebilecek, normal viicut yapisindaki
degisiklikler olarak tanimlanabilir (55). Malniitrisyonun tipinin ve derecesinin
belirlenmesinde antropometrik Slgiimlerden faydalanilir. Bu 6l¢iimler; viicut agirlig
ve boy (yasa gore boy , yasa gore agirlik, BGA) bas cevresi ve iist kol ¢evresidir (56).
Yasa gore boy (YGB) (Cocugun boyu/ayni yastaki saglikli bir cocugun boyu x 100)
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lineer biiyimenin gostergesidir ve yetersiz beslenmenin uzun dénemdeki etkilerini
gostermektedir. Yasa gore agirlik (YGA) (Cocugun agirligi/ayni yastaki saglikli bir
cocugun agirligi x 100) kronolojik yasla ilgili viicut kitlesini yansitir. Hem akut hem
de kronik yetersiz beslenmeyi degerlendirmektedir. BGA (Cocugun agirligi/ayni
boydaki saglikli bir ¢ocugun agirligi) diisiik olmasi ¢ocugun kavruk-zayif oldugu
anlamina gelir. Akut malniitrisyonun gostergesidir (50). Bu Olc¢limlerle birlikte
malniitrisyonun siire ve siddetini belirlemek i¢in bazi smiflamalar gelistirilmistir.
Gomez tarafindan yapilan siniflamada, malniitrisyon, yasa gore agirliga gore; hafif,

orta ve agir olarak siniflandirilmistir (57).

Tablo 2a. Gomez Siniflamasi

Yasa Gore Agirlik (%) Yorum
%090 ve tlizeri Beslenme durumu normal
%75 - %89 arasi I. derece veya hafif malniitrisyon
%60 - %74 arasi II. derece veya orta malniitrisyon
%60’tan az III. derece veya agir malniitrisyon

Ancak gilinlimiizde boyu da icine alan ve kronik malniitrisyonu da
gosterdiginden Waterlow Siniflamast daha ¢ok kullanilmaktadir. Waterlow
siniflamasinda malniitrisyon; YGB ve BGA oranlart kullanilarak wasted, stunted,
wasted-+stunted olarak 3 gruba ayrilmistir. Wasting, yasa gore boy orani normal iken
kilo kaybini ve akut beslenme yetersizligini; stunting, boya gore agirlik oran1 normale
yakin iken boy kaybini ve kronik beslenme yetersizligini; Wasting+stunting ise her
ikisinde de kayip olmasini, yani kronik zeminde akut beslenme yetersizligini

gostermektedir. Stunting terimi bodurluk olarak da terciime edilmektedir (58, 59).
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Tablo 2b. Waterlow Siniflamasi

Yasa Gore Yasa Gore Boya Gore
Malniitrisyon Agirhk Boy Agirhk

(Wasting) (%) (Stunting) (%) (%)
Normal >90 >95 >90
L. derece veya hafif 75-90 85-95 81-90
malniitrisyon
I1. derece veya orta 60-74 85-89 70-80
malniitrisyon
I11. d?re_ce veya agir <60 -85 <20
malniitrisyon

2.7 GELISMENIN DEGERLENDIRiLMESI

Denver Gelisimsel Tarama Testi (DGTT) 11, daha oncesinde Tiirk toplumuna
uyarlanmis olan ve standardize edilmis olan DGTT nin ayrintili uygulama bi¢imi
olarak ifade edilmektedir. DGTT, ¢ocuk yastaki bireylerde meydana gelebilecek olan
gelisimsel agidan sorun ve problemleri tespit etme konusunda, saglik personeline
katkida bulunmasi amaci ile ilk defa 1967°de Dodds ve Frankenburg tarafinca
yayimlanmistir. DGTT, yaygin bir sekilde kullanilmas1 neticesinde elde edilmis olan
deneyimler, 1990°da Dodds ve Frankenburg tarafinca tekrardan gézden gegirilmistir.
Bu durum sonucunda Denver II olusturulmus ve 2009°da Anlar vd. tarafinca gozden
gecirilerek gecerlilik ve giivenilirligi yapilmistir (60). DGTT 11, sifir ile alt1 yas
arasinda olan ¢ocuklarin gelisimsel degerlendirilmesi sirasinda tercih edilen bir tarama
testi olarak tanimlanmaktadir. Bilhassa siit ¢ocuklarmin  gelisimlerinin
seyredilmesinde ve gelisimsel sapmalarin erken teshisinde 6nem arz eden bir yeri
bulunmaktadir. Test, sifir ile alt1 yas bebek ve ¢cocuklarin gelisimleri ve yeteneklerini
annelerden ve anne haricinde ¢ocuklarin gelisimlerini yakindan seyreden, ¢ocuklari iyi
bir sekilde taniyan bakici veya babalardan alinan bilgiler 1s181nda
degerlendirilmektedir. DGTT 1I testi, ¢ocuklarin dil gelisimi, kisisel-sosyal, kaba
motor ve ince motor olacak sekilde 4 boliimde toplanmis olan 116 maddeden meydana

gelmektedir. Test formunun tizerinde ve altinda bulunan yas 6l¢ekleri, sifir ile alt1 yas
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arasinda ay ve yil seklinde gosterilmektedir. Test esnasinda ¢ocuk ve anne beraber
degerlendirilmektedir. Testin sonucunda c¢ocugun hangi gelisim alanlarinda
desteklenmesi gerektigi gozler oniine sunulmakta ve testi uygulamakta olan uzman
tarafinca Onerilerde bulunulabilmektedir. DGTT baslamadan evvel anneye, ¢ocugun
dogum tarihi sorulmakta ve yas ¢izgisi ¢izilmektedir. Tiim boliimlerde yas ¢izgisinin
sol tarafinda kalan maddelerden ii¢ tane ve yas ¢izgisinin lizerinden gegmekte oldugu
maddelerin tiimii uygulanmaktadir. DGTT II esnasinda elde edilen olgular yaslarina
gore yapmalart istenilen komutlar1 gerceklestirmeleri durumunda “geger”

gergeklestiremedikleri durumunda ise “kalir” yorumuyla degerlendirilmektedir (60).
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3. GEREC VE YONTEM

Ocak 2018- May1s 2021 tarihleri arasinda Saglhk Bilimleri Universitesi Izmir
Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklart ve Cocuk
Romatoloji polikliniklerinde PFAPA tanisi ile izleme alinan iki alt1 yas arasi olgular
degerlendirildi. Modifiye Marshall kriterlerine gore tan1 almis olan PFAPA tanili
olgularin biiyiime ve gelismelerinin boy, viicut agirligi, VKI, BGA, iist orta kol gevresi

ol¢timii ve DGTT II yapilarak degerlendirildi ve saglikli grupla karsilastirildi.

3.1 HEDEF GRUP

Calismaya dahil edilecek veya calisma dis1 birakilacak hastalar asagidaki kriterler

Olciitliinde belirlendi.

3.1.1 Calismaya Dahil Edilme Kriterleri:

* Tepecik EAH Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Poliklinigi ve Cocuk Romatoloji
polikliniginde bagvurarak modifiye Marshall kriterlerine gére PFAPA tanis1 alan
ve kontrol grubu olarak saglam ¢ocuk poliklinigine bagvuran iki ile alt1 yas aras1

olan hastalar

3.1.2 Cahsmadan Dislanma Kriterleri:
* Kironik hastaliga sahip olanlar

«  Oncesinde biiyiime ve gelisme geriligi saptanip takip altinda olanlar

3.2 MODIFIYE MARSHALL TANI KRITERLERI
* (Cogu merkez ilk olarak tanimlanan Modifiye Marshall kriterleri kullanilmaktadir.
* Buna gore;

1. Erken yasta (<Syas) baslayan diizenli ates ataklari
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2. Ust solunum yolu enfeksiyonu olmaksizin ataklarda oral aft, servikal

lenfadenit ve farenjit bulgularindan biri
3. Hastalarda siklik nétropeninin diglanmasi
4. Ataklar aras1 donemde tamamen semptomlarin yoklugu

5. Normal biiylime ve gelisme, tanimlanmustir.

3.3 CALISMA VERILERI

11 /01 /2023 tarihinde S.B.U. Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan onay alindi1 (Karar numarasi: 2022/12-17).
Arastirma protokolii 1yl tanimlanmis klinik uygulama ve Helsinki Bildirgesi'ne uygun

olarak planlandi.

Bu calismada, hastalara ait ¢esitli demografik ve klinik bilgiler bir olgu rapor
formu aracilifiyla toplandi. Toplanan veriler arasinda hastalarin adi-soyadi, mevcut
yas1, cinsiyetine yer verildi. Ailede yasayan kisi sayisi, anne ve babanin 6grenim

durumu ve gelir durumu da sorgulanarak demografik veriler ayrintilandi.

Olgulart tanimlarken kullandigimiz veriler, PFAPA olgularinin klinik
sunumun detayli bir resmini ¢izmek i¢in bir araya getirildi. Bu parametreler arasinda
atak siklig1, ataklar aras1 maksimum siire, her bir atak siiresi ve toplam atak sayis1 yer
almaktadir. Ayrica, ailede sik goriilen tonsillit ve tonsillektomi ge¢misi de dikkate
alinmaktadir. Hastalarin semptom ve bulgulari arasinda faringotonsillit, aftdz stomatit,
servikal lenfadenopati, karin agrisi, kas-eklem agrisi, bogaz agrist ve nezle bulunup

bulunmadigi da kaydedildi.

Biiytime ve gelismenin degerlendirilmesi i¢in dogum 6ykiisii, dogum zamani
(term veya preterm), dogum kilosu ve ilk iki yasta beslenme sekli (anne siitii veya
formiila beslenme) gibi bilgiler de toplandi. Hastalarin ailelerinde boy kisalig1 dykiisii
kaydedildi. Arastirmamizin bu asamasinda, pediatrik hastalarin biiylime ve gelisim
parametrelerini detaylica inceledik. Bu parametreler arasinda viicut agirligi, boy
uzunlugu ve bu iki dl¢iimiin SDS ve persentil degerleri yer almaktadir. VK1, iist orta
kol ¢evresi Ol¢iimii de yapilarak beslenme durumu ve olasi beslenme yetersizlikleri
degerlendirildi. Hastalarin YGA, YGB ve BGA hesaplandi. Gomez siniflamasina gore
glincel tartinin yasa gore olmasi gereken tartiya orani hesaplandi. YGA %90-110
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arasinda olanlar normal, %75-89 arasinda olanlar hafif, %60-74 arasinda olanlar orta
ve %60’ altinda olanlar agir malniitrisyon olarak kabul edildi. Waterlow
siniflamasma gore BGA %90’1n altinda, YGB %95’in iizerinde olan olgular akut
malniitrisyonlu, BGA %90’1in iizerinde, YGB %95’in altinda olanlar kronik
malniitrisyonlu, BGA %90’1n ve YGB %95’in altinda olan olgular kronik zeminde
akut malniitrisyonlu olarak degerlendirildi. Ayrica, DGTT II kullanilarak ¢ocuklarin
motor, sosyal ve biligsel gelisim diizeyleri ol¢iildii. Bu kapsamli degerlendirme ile her

bir hastanin biiyiime ve gelisim profilini belirlemeyi hedefledik.

3.4 ORNEKLEM BUYUKLUGU

Kontrol grubu ile PFAPA’l1 hastalar arasindaki biiylime diizeyi arasindaki farki
0,50 etki buytikliigii, %5 tip 1 hata ve %90 istatistiksel giicte belirleyebilmek i¢in
calismadaki orneklem biiyiikliigii her iki grupta en az 64 olmak iizere toplam 128

gontilli olarak belirlenmistir.

3.5 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calisma sonucunda elde edilen veriler degerlendirilirken IBM SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) 26.0 paket programi kullanildi. Hipotez
testleri incelenirken 0=0.05 ve buna bagli olarak giiven aralig1 %95 olarak belirlenip,
anlamlhilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi. Parametrelerin normal dagilima
uygunluklar1 Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Iki bagimsiz grup arasindaki
istatistiksel anlamliliklarda normal dagilim sartlarini sagliyorsa Student-t testi, normal
dagilim sartlarini saglamiyorsa Mann Whitney-U testi kullanildi. Kategorik verilerin

karsilagtirilmasinda Ki-kare testi ve Fisher’s exact’s testi kullanildi.

Degiskenler arasindaki korelasyon Spearman’nin korelasyon katsayisi ile
belirlendi. Korelasyon katsayisi degerlendirmesi r > 0,91 ise degiskenler arasinda
yliksek korelasyon var; 0.90 <r > 0.71 ise degiskenler arasindaki korelasyon 1yi; 0.70
<r 2> 0.51 ise degiskenler arasindaki korelasyon orta diizeyde; k 0.50 <r > 0.31 ise
degiskenler arasindaki korelasyon diisiik, r < 0.3 ise degiskenler arasindaki korelasyon

yok olarak yorumlanmaktadir.
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4. BULGULAR

Calismaya SBU Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesine bagvuran 69
PFAPA hastast ve 69 kontrol grubu olmak iizere toplam 138 cocuk dahil edildi.

Arastirmaya katilan hastalara ait tanimlayici analiz Tablo 3’°te goriilmektedir.

Cocuklarin tanitict 6zellikleri iki grup (PFAPA hastalar1 ve kontrol grubu)
arasinda karsilastirilmistir. 69 PFAPA hastasinin 43’1 (%63,3) erkek, 26’s1 (%37,7)
kiz cinsiyetteydi. Gruplar, yas ve cinsiyet bakimindan istatistiksel olarak anlamli1 bir
farklilik gostermedi. Cocuklarin ailelerinin gelir durumuna bakildiginda, PFAPA
hastalar1 grubunda gelir gidere esit diyen aileler istatistiksel olarak anlamli bir sekilde
daha fazla idi (p=0,002). Gruplar, anne ve baba egitim durumu bakimindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik gostermedi. Her iki grup arasinda ailedeki kisi sayisi

bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0,032).

Tablo 3. PFAPA ve kontrol grubunun tanitic1 6zellikleri (n=138)

PFAPA Kontrol P
n/Ort. +£s.s | %/Medyan | n/Ort. £s.s | %/ Medyan
Lo Kiz 26 37,7 26 37,7
Cinsiyet 1*
Erkek 43 62,3 43 62,3
. Gelir gidere esit 65 94,2 52 75.4
Gelir Gelir giderden az 2 2,9 16 232 0.002*
durumu
Gelir giderden fazla 2 2,9 1 1,4
Okur yazar degil 1 1,4 1 1,4
Anne Ilkokul 7 10,1 13 18,8
Egitim Ortaokul 15 21,7 10 14,5 0.191*
durumu | e 22 31,9 30 435
Universite 24 34,8 15 21,7
Okur yazar degil 0 0 1 1,4
Baba flkokul 7 10,1 11 159
Egitim Ortaokul 14 20,3 13 18,8 0.664*
durumu | e 31 44,9 26 37,7
Universite 17 24.6 18 26,1
Mevecut yas (ay) 52,81+13,86 55 50,28+13,70 52 0.141%*
Ailedeki kisi sayist 3,8+0,95 4 4,14+0,96 4 0.032**

*Ki-Kare testi **Bagimsiz drnekleme t testi
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Hasta grubun tanimlayici ve klinik 6zellikleri ayrintilandirildi. PFAPA
semptomlarinin ortalama baslangi¢ yast 25,29 + 13,76 ay, ortalama tan1 yas1 38,46 +
13,78 ay ve ortalama periyodisite siiresi 27,2 + 8,02 giin olarak saptandi. Tablo 4a’da
PFAPA hastalarinin klinik 6zellikleri verilmistir.

Tablo 4a. PFAPA hastalarinin klinik 6zellikleri (n=69)

Minimum | Maksimum | Medyan Ort. £ 5.8
Baslangig yas1 (ay) 2 54 24 25,29+13,76
Tan1 yas (ay) 14 67 36 38,46+13,78
Periyodisite (giin) 14 60 30 27,2+8,02
Atak siklig1 (y1l) 6 24 12 13,4243,49
Atak stiresi (giin) 2 10 4 4,39+1,63
Toplam atak sayis1 5 65 20 23,2+13,43
Ataklar aras1 mak. (giin) 20 90 30 36,87+15,84
En ytiksek ates 39 41 40 40,01+0,68
Aldig1 steroid sayist 2 32 8 7,98+6,11

Klinik verilere bakildiginda PFAPA hastalarinin yarisindan fazlasinda ailede
sik tonsillit dykiisii vardi. PFAPA hastalarinin tamaminda ii¢ ana kardinal bulgudan
biri olan faringotonsillit saptandi. Ikinci sirada servikal lenfadenopati ve daha az
oranda aftdz stomatit oldugu tespit edildi. Karin agrisi, kas eklem agrisi, bogaz agrist

ve nezle yayginligi daha az olmakla birlikte en ¢ok karin agris1 eslik ettigi saptandi.

Tablo 4b’de PFAPA hastalarinin klinik 6zellikleri olan faringotonsilit, servikal
lenfadenopati, aftoz stomatit, karin agrisi, kas eklem agrisi, bogaz agrisi, nezle

semptomlarina yonelik 6zellikleri ve aile oykiileri detayli olarak verilmistir.
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Tablo 4b. PFAPA hastalarinin klinik 6zellikleri (n=69)

Hasta
N %
Ailede sik tonsillit Var 40 58
Yok 29 42
Ailede tonsillektomi Var 28 40.6
Yok 41 59.4
Faringotonsilit Var 69 100
Yok 0 0
Servikal lenfadenopati Var 58 84,1
Yok 11 159
var 43 62,3
Aftoz stomatit Yok s g
Karin agrisi Var 36 52,2
Yok 33 47.8
Kas eklem agrisi Var 20 29
Yok 49 71
Bogaz agrisi Var 28 40,6
Yok 41 59.4
Nezle Var 12 17,4
Yok 57 82.6

Hasta ve kontrol grubunun biiylime ve gelismelerinin degerlendirilmesi icin
bunu etkileyen faktorler dogum 6ykiisii, dogum zamani, dogum kilosu, anne siitii alma,
anne siitli alma siiresi ve ailede boy kisalig1 bilgileri iki grup arasindaki karsilastirildi.
Her iki grup arasinda bu 6zellikler bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktu. Veriler tablo 5’te ayrintili olarak sunulmustur.
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Tablo 5. Biiylime ve gelismeyi etkileyen faktorler (n=138)

PFAPA Kontrol P
n/Ort. + s.s %/Medyan n/Ort. + s.s %/Medyan
Cs 51 73,9 47 68,1
D 2 . ku e 2 2 0'45*
OEUM OYKUSH | Nsvy 18 26,1 22 31,9
Term 64 92,8 60 87,0
- ) ) *
Dogum zamani Preterm 5 72 9 13 0.259
Anne siitii Almis 66 95,7 66 95,7 1
alma durumu | Almamis 4,3 3 43
Ailede boy Var 0 0 1 1,4
< 0.316
Kisalig Yok 69 00 68 8.6 *
Dogum kilosu (gr) 3156,74+494,45 3200 3293,624+44548 | 3250 | 0.260%*
Anne siitl siiresi (ay) 13,72+8,78 12 14,1247,57 15 0.630%*

*Ki-Kare testi * Fisher-exact test **Mann Whitney U testi

Hasta grubun biiylime parametreleri kendi igerisinde degerlendirildi. Viicut

agirhigi, agirlik SDS degeri, agirlik persentil degeri, boy, boy SDS degeri, boy persentil
degeri, VKI, VKI SDS degeri, VKI persentil degeri, BGA yiizdesi, BGA SDS degeri,

BGA persentil degeri, YGA yiizdesi, YGB yiizdesi, list orta kol c¢evresi ve viicut

agirligl degiskenlerinin ortalama, standart sapma, medyan ve minimum ve maksimum

degerleri Tablo 6’da sunulmustur.

Tablo 6. PFAPA hastalarin biiylime parametreleri

Ort. £5s.8 Medyan Minimum Maksimum
Viicut agirhigr (kg) 17,74+3,98 16,9 11 29,9
Agirlik SDS 0,04+£1,08 0,01 -1,89 2,95
Agirlik persentil 50,22+30,22 53,59 2,2 99,1
Boy (cm) 105,9149,26 107 87 121
Boy SDS 0,1+0,89 0,17 -2,02 2,58
Boy persentil 53,9+26,96 57,93 2,20 99
VKIi 15,67+1,83 154 12,30 20,70
VKI SDS -0,06+1,2 -0,05 -2,78 2,47
VKI persentil 48,22+31,13 46,4 0,27 99,3
BGA (%) 101,26+12,02 100 79,80 133
BGA SDS 0,03+1,25 0,04 -2,47 2,94
BGA persentil 50,44+31,3 51,6 0,68 99,80
YGA (%) 101,43+15,56 100 74 149
YGB (%) 100,41+4,49 100 91 117
Ust orta kol ¢.(cm) 19,14+10,11 17,8 14 100
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Hasta ve kontrol grubunun biiylime parametreleri karsilastirildi. Elde edilen
sonuglara gore hicbir parametrede iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktu. PFAPA hastalarin kategorik degiskenlerde biiyiime parametreleri kontrol

grubuna benzer olarak bulundu.

Tablo 7’de c¢ocuklarin agirhk SDS ve agirlik persentil degerlerinin
karsilastirmasi detayli olarak verilmistir. PFAPA olgularinda 1 (%1,4) olguda agirlik
3p altinda saptandi. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda gruplar agirlik SDS degeri
ve agirlik persentil degeri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

gostermedi.

Tablo 7. PFAPA ve kontrol grubunun agirlik SDS ve agirlik persentil degerlerinin
karsilagtirmasi (n=138)

PFAPA (n=69) Kontrol (n=69)
N % N % ’
0iLA1SDS 24 34,8 27 39,1
1iLA2SDS 8 11,6 6 8,7
Agirhk SDS 2I.LA3SDS ! > : > 0.587*
-1iLA0SDS 23 33,3 25 36,2
-2ILA-1SDS 10 14,5 7 10,1
-3ILA-2SDS 0 0 2 2.9
<3P 1 1,4 2 2,9
3-10P 5 72 2 2,9
10-25P 15 21,7 10 14,5
Agirlik Persentil 25-30P 12 17.4 20 201 534
50-75P 17 24,6 21 30,4
75-90P 11 15,9 9 13,0
90-97P 4 5,8 3 4,3
>97P 4 5,8 2 2,9

*Ki-Kare testi
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Tablo 8’de gruplarin boy SDS ve boy persentil degerlerinin karsilagtirmasi
detayli olarak verilmistir. PEFAPA olgularinda 2 (%2,9) olguda boy kisalig1 saptandi.
Kontrol grubu ile karsilastirildiginda gruplar arasinda boy SDS degeri ve boy persentil

degeri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi.

Tablo 8. PFAPA ve kontrol grubunun boy SDS ve boy persentil degerlerinin
karsilagtirmasi (n=138)

PFAPA (n=69) Kontrol (n=69)
N % N % ’
0ILA1SDS 30 43,5 30 43,5
1iLA2SDS 8 11,6 8 11,6
2iLA3SDS 1 1,4 0 0
Boy SDS , 0.955*
~1ILA0OSDS 24 34,8 24 34,8
-2ILA-1SDS 5 7,2 6 8,7
3{LA-2SDS 1 1,4 1 1,4
<3P 2 2,9 1 1.4
3-10P 1 1,4 3 43
10-25P 12 17,4 10 14,5
Boy 25-50P 15 21,7 18 26,1
Persentil | 50-75P 19 27,5 16 232 08547
75-90P 16 23,2 14 20,3
90-97P 3 43 5 7.2
>97Pp 1 1,4 2 2,9

*Ki-Kare testi
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Tablo 9’da gruplarm VKI SDS ve VKI persentil degerlerinin karsilastirmasi
detayli olarak verilmistir. PFAPA olgularinda 4 (%5,8) olguda VKi‘ye gore
malnutrisyon saptandi ancak hasta ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadig1 tespit edildi. VKI ‘ne gore 85p iizerindeki fazla tartili/obez
olgular kontrol grubu ile karsilastirildiginda PFAPA olgularinda 13 (%18) olgu
kontrol grubunda 4 (%S5) olgu saptanmistir. Bu oranlara gore her iki grup arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiistiir (p=0,020).

Tablo 9. PFAPA ve kontrol grubunun VKI SDS ve VKI persentil degerlerinin
karsilastirmasi (n=138)

PFAPA (n=69) Kontrol (n=69) P

N % N %

0ILA1SDS 21 30,4 27 39,1

1ILA2SDS 9 13,0 3 43

_ 2ILA3SDS 4 5,8 2 2,9
VKIi SDS , 0.480%*

-1ILAOSDS 24 34,8 26 37,7

-2ILA-1SDS 7 10,1 7 10,2

-3ILA-2SDS 4 5.8 4 5.8

<5P 5 72 4 5.8

5-15P 9 13 7 10,1

15-25P 7 10,1 8 11,8

. 25-50P 16 23,1 17 24,6
VKI Persentil 0.542%*

50-75P 14 20,3 22 31,9

75-85P 5 8,7 6 8,7

85-95P 9 11,6 2 2,9

>95P 4 58 3 43

*Ki-Kare testi
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Tablo 10’da gruplarin BGA SDS ve BGA persentil degerlerinin karsilagtirmasi

detayli olarak verilmistir. Gruplar, BGA SDS degeri ve BGA degeri bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gdstermedi. PFAPA olgularinda 6 (%8,7)
olguda BGA 3P altinda, toplam 10 (%14,5) olgunun BGA SDS degeri -2 SDS’nin

altinda saptandi. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda gruplar arasinda BGA SDS

degeri ve persentil degeri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmadi.

Tablo 10. Cocuklarin BGA SDS ve BGA persentil degerlerinin karsilagtirmasi

(n=138)
PFAPA (n=69) Kontrol (n=69)
N % N % i
0ILA1SDS 23 333 25 36,2
1ILA2SDS 10 14,5 5 7,2
2ILA3SDS 5 7,2 3 4,3
BGA SDS ) 0.369*
-1ILAOSDS 21 30,4 25 36,2
-2ILA-1SDS 6 8,7 10 14,5
-3[LA-2SDS 4 5,8 1 1,4
<3P 6 8,7 1 1,4
3-10P 3 4,3 4 5,8
10-25P 11 15,9 10 14,5
25-50P 13 18,8 21 30,4
BGA Persentil 0.254*
50-75P 17 24,6 16 23,2
75-90P 7 10,1 11 15,9
90-97P 4 5,8 3 4,3
>97P 8 11,6 3 4,3

*Ki-Kare testi

38




Tablo 11°de gruplarin Waterlow siniflamasi, Gomez siniflamasi ve iist orta kol
cevresi degerlerinin karsilastirmas: detayli olarak verilmistir. PFAPA olgularinda
Waterlow ve Gomez siniflamalarima gore agir malniitrisyon saptanmadi. Daha az
oranda olmak {iizere saptanan hafif ve orta malniitrisyonlu olgular arasinda kontrol
grubu ile anlamli bir fark yoktu. Ust orta kol ¢evresi dl¢iimiinde PFAFA olgularinda 3
(%4,3) olgunun -2 SDS’nin altinda saptandi. Kontrol grubu ile arasinda istatistiksel

olarak anlamli1 bir fark olmadigi tespit edildi.

Tablo 11. Cocuklarin Waterlow siniflamasi, Gomez siniflamasi ve kol ¢ercevesi

degerlerinin karsilagtirmasi (n=138)

PFAPA (n=69) Kontrol (n=69) P
N % N %
Normal 47 68,2 57 82,6
Hafif 8 11,6 6 8,7

]‘SV(?:”"W Orta 1 1,4 0 0,0 |0220
Fazla kilolu 7 10,1 3 43
Obezite 6 8,7 3 43
Normal 37 53,6 40 58,0
Hafif 13 188 1 15,9

Gomez YGA | Orta 0 0,0 1 14 | 0.842%
Iyi beslenmis 13 18,8 12 17,4
Kilolu 6 8,7 5 7,2
Normal 62 89,9 61 88,4

:{Vé::rlow Hafif 7 10,1 7 10,1 | 0.604*
Orta 0 0,0 1 1,4
0ILA1SDS 34 49,3 33 47,8
1ILA2SDS 8 11,6 16 232

Ust orta kol | 2ILA3SDS | 1,4 0 0,0 | 0.328*
cevresi SDS | _1{LAOSDS 23 33,3 17 24,6
2iLA-1SDS 2 2,9 3 43
3iLA-2SDS | 14 0 0,0

*Ki-Kare testi
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Tablo 12°de gruplarin kendi i¢lerinde biiylime parametreleri karsilagtirilmistir.

Elde edilen sonuglara gére agirlik, boy, viicut agirhigi, VKI ve BGA parametrelerinde

iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. PFAPA hastalarin

kategorik degiskenlerde biiylime parametreleri kontrol grubuna benzer olarak bulundu.

Tablo 12. Olgularin siirekli biiylime parametrelerinin iki grup arasi karsilastirmasi

PFAPA (n=69) Kontrol (n=69) b
Ort. £ 5.8 Medyan Ort. £ 5.8 Medyan
Viicut agirligr (kg) 17,74+398 16,9 17,22+3.,8 16,8 0.438*
Agirlik SDS 0,04+1,08 0,01 0,05+0,96 0,01 0.411%*
Agirlik persentil 50,22+30,22 53,59 4,85+26,77 50,4 0.997*
Boy (cm) 105,9149,26 107 104,95+9,12 106 0.577*
Boy SDS 0,1+0,89 0,17 0,0+0,96 0,17 0.414**
Boy persentil 53,9+£26,96 57,93 54,39+27,64 56,7 0.458**
VKI 15,67+1,83 15,4 15,48+1,44 15,3 0.249%**
VKI SDS -0,06+1,2 -0,05 -0,14+0,98 -0,1 0.353%*
VKI persentil 48,22+31,13 46,4 45,26+27,09 444 0.277%*
BGA (%) 101,26+12,02 100 100,254+9,08 99 0.289%*
BGA SDS 0,03£1,25 0,04 040,98 -0,05 0.442%*
BGA persentil 50,44+31,3 51,6 60,42+98.43 48 0.212*
YGA (%) 101,43+15,56 100 101,56+14,37 100 0.480%**
YGB (%) 100,41+4,49 100 100,33+3,71 100 0.452*
Ust orta kol ¢evresi (cm) 19,14+10,11 17,8 1788+1,55 17,8 0.155*

*Mann Whitney U testi **Bagimsiz 6rnekleme testi
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Tablo 13’te PFAPA hastalarinin ve kontrol grubunun Denver gelisim testinin

tablosu ve analizi verilmistir. Her iki grup arasinda Denver gelisim testi bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmada.

Tablo 13. Cocuklarin Denver gelisim testi karsilagtirmasi

PFAPA Kontrol
N % N % ’
Normal 51 73,9 57 82,6
Denver gelisim testi | Siipheli 9 13,0 3 473 0,189*
Anormal 9 13,0 9 13,0

*Ki-Kare testi

Tablo 14’te olgularin néromotor gelisim parametreleri aldiklari steroid sayisina

gore degerlendirildi. Denver gelisim testi anormal saptanan hastalarin ortalama steroid

alma sayis1 8,78 £ 5,35, Denver gelisim testi normal ve siipheli olan hastalarin aldigi

ortalama steroid sayis1 7,86 £ 6,25 olarak saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi.

Tablo 14. PFAPA olgularin Denver gelisim testi ve aldiklar1 steroid sayisinin

karsilagtirmasi
Gelisim normal / stipheli Gelisim anormal
(n=60) (n=9) p
Mean = SD Medlan Mean+ SD Medlan
(min- max) (min- max)
Alman Toplam | = o0\ ¢ g 7,5(2-32) | 8,78+5.35 10 (2-17) | 0,411*
Steroid Sayis1 ’ ’ ’ ’ ’ ’

* Mann Whitney U testi
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Tablo 15°te PEAPA olgularinin VKI parametreleri ve steroid kullanma oranlari

degerlendirildi. VKI degerine gére fazla kilolu ve obez olanlarm ortalama steroid

kullanma sayilar1 VKI degeri fazla kilolu ve obez olmayanlara gore istatistiksel olarak

anlamli saptand1 (p=0,046). VKI degeri ile kullanilan steroid sayisi1 arasinda zayif

pozitif bir iliski saptandi (r=0,34).

Tablo 15. PFAPA olgularinin fazla kilolu/obez olan ve olmayanlarin aldiklar: steroid

sayisinin karsilagtirmasi

VKi<85 (n=56)

VKI>85 (n=13)

Steroid Sayis1

Mean + SD Medlan Meant SD Medlan
(min- max) (min- max)
Alman Toplam | 5 5, ¢ 3¢ 6(2-32) 10,044,28 | 10.5(2-18) |  0.046*

* Mann Whitney U testi
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5. TARTISMA

Periyodik ates, aftoz stomatit, farenjit ve servikal adenit ile karakterize PFAPA
sendromu, c¢ocukluk caginda goriilen nadir bir hastaliktir. Mevcut literatiire gore,
PFAPA sendromunun pediatrik popiilasyonda biiylime ve gelisime tizerindeki etkileri
minimaldir ve bu etkilerin uzun vadeli biiyiime veya gelisime siireglerini 6dnemli
derecede etkiledigine dair yeterli bilimsel kanit bulunmamaktadir. Hastaligin ataklari
sirasinda goriilen semptomlar, gegici olarak g¢ocugun istahim1 ve genel saglik
durumunu etkileyebilir, ancak bu durumlar genellikle episodik olup, ataklar arasi
donemlerde ¢ocuklarin normale dondiigiiniin gézlemlenmesi bu olgularda biiyiimenin
etkilenmeyecegi ongoriisiinii olusturur. PFAPA sendromu tanisi i¢in ilk tanimlanan
tan1 kriterlerinden biri olan normal biiyiime ve gelisme, siiregelen yillar i¢inde ayni
sekilde belirtilmistir (10, 61). Fakat literatiire bakildiginda bununla ilgili bir olgu
kontrol galismasi yapilmamistir. Bu ¢alismada PFAPA tanisi ile izlenmekte olan 69
hasta kendi icinde degerlendirildiginde diisiik oranda biiyiime gelisme geriligi
saptanmigtir. Ancak, saglikli kontrol grubu ile karsilastirildiginda, bliytime ve gelisme

parametrelerinde anlamli bir fark bulunmadig1 gériilmiistiir.

Calismamiza katilan PFAPA hastalarinin yaklasik olarak iigte ikisi erkek
cinsiyette idi. Literatiirde yapilan ¢aligmalarin ¢ogunda benzer sekilde erkek cinsiyet
daha yiiksek saptanmistir (3, 62-64). Gattorno ve arkadaslarinin 2019 yilinda
Eurofever uluslararasi veri tabaninda yayimladigi calismada, PFAPA sendromu olan
60 hastanin demografik verilerini analiz etmislerdir. Bu ¢alismada, hastalarin
%353 "lintin ki1z, %47'sinin ise erkek oldugu bulgusu elde edilmistir (65). Calismamizda
kontrol grubunun cinsiyeti bliyiime ve gelismenin degerlendirilmesinde daha anlamli
sonugclar elde etmek adina PFAPA grubu ile ayni cinsiyet oranda secilmis olup iki grup

arasinda cinsiyet acisindan anlamli farklilik saptanmamustir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin ortalama yas 52,8 &+ 13,8 ay; ortanca yas
ise 55 ay olarak bulundu. ki grup arasinda ortalama yaslarda anlamli farklilik
saptanmadi. Calismamizin arastirma enstriimanlar1 2 ile 6 yas arasindaki olgulari
kapsamaktadir. Bu sebeple, bulgularimizdaki yas ortalamasi, PFAPA hastaliginin

gorildiigii yas ortalamasini degerlendirmek i¢in uygun degildir.
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Gruplarin biiylime ve gelismelerinin degerlendirilmesi amaciyla sorgulanan
demografik 6zelliklerde, ¢ocuklarin ailelerinin gelir durumuna bakildiginda, PEFAPA
hastalar1 grubunun gelir diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksekti. Bu durumun temel nedeni merkezimizin PFAPA hastalari i¢in bir
referans merkezi olmasi ve digaridan sevk edilen hastalarin ailelerinin, bélgemizdeki
diisiik sosyoekonomik diizeye sahip ailelere kiyasla daha yiiksek bir sosyoekonomik

seviyede olmasi olabilir.

Gruplar, anne ve baba egitim durumu bakimindan anlamli bir farklilik
gostermedi. Her iki grup arasinda ailedeki kisi sayis1 bakimindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark vardi. Bu fark, yani kontrol grubundaki ailedeki fert sayisinin daha
fazla olmasi, yine diisiik sosyoekonomik gruplardaki ailelerin daha fazla cocuk sahibi

olmasi ile agiklanabilir (66).

Semptomlarin baslangi¢ yasi PFAPA olgularinin biiyiik ¢cogunlugunda, bes
yasin alt1 olarak gézlemlenmektedir (63, 67). Calismamizda PFAPA hastalarinin
tanimlayic1 ve klinik ozellikleri ayrintilandirildigi zaman PFAPA semptomlarinin
ortalama baglangi¢ yasi1 25,29 + 13,76 ay, ortalama tan1 yas1 38,46 + 13,78 ay olarak
saptanmistir. Literatlirde de benzer sekilde Gattorno ve ark. (18) 393 hasta iizerinde
yuriittiigii detayli arastirmada, PFAPA sendromunun ilk belirtilerinin goriilme yasi
olarak ortalama 22 ay olarak tespit edilmistir. PFAPA sendromunun baslangi¢ yast,
siit ¢ocuklugu doneminde alt1 aya kadar diisebilir (68). Calismamizda baslangi¢ yasi
minimum 2 ay maksimum 54 ay olarak tespit edilmis. Yakin donemde gergeklestirilen
arastirmalar, PFAPA sendromunun beg yasindan biiylik ¢ocuklarda da meydana
gelebilecegine dair bulgular sunmaktadir (69). Bu da sendromun yag siirlamasinin
daha genis olabilecegini gostermektedir. Calismamizda hastalarin gelisiminin
degerlendirilmesinde Denver-1I gelisim testi kullanilmasi nedeniyle yas grubu 2-6 yas
olarak belirlenmis olup, bu durum PFAPA hastalarinin tanimlayict  klinik
ozelliklerinden baslangi¢ ve tani yas1 parametrelerinin sorgulanmasinda kisithlik

yaratmigtir.

Ataklar PFAPA sendromunda periyodik ve diizenli bir sekilde goriilmektedir
(3). Ataklarin 2-8 haftada bir ortalama 3-6 giin siirdiigli bilinmektedir. Ataklar aras1

sireyl, Giingorer ve ark. (70) ise 4 hafta, Mehregan ve ark. (71) 21 giin olarak
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bildirmislerdir. Mehregan ve ark. (71) ortalama atak siiresini 4 giin, Feder ve ark. (14)
ise 4,1 giin bulmuslardir. Gattorno ve ark. (65) ¢alismalarinda yilda 12 epizodik atak,
Thomas ve ark. (16) ¢alismalarinda yilda 11 epizodik atak goriildiigi bulunmustur.
Calismamizda ataklar arasi siire ortalama 27,2 + 8,02 giin, atak siiresi ortalama
4,39+1,63 giin ve atak siklig1 yilda ortalama 13,42 + 3,49 atak olarak literatiirle uyumlu
saptanmistir. Calismamizda periyodisite minimum 14 giin, maksimum 60 giin olarak
saptanmis olup genel kabul gérmiis olan 2 ila 8 haftalik tekrarlama periyodu ile

uyumlu saptanmistir (3).

Sendromun klinik 6zellikleri incelendiginde her atakta ates ve atese eslik eden
servikal lenfadenopati, aftdz stomatit ve tonsillofarenjit bulgularinin bir veya birkaci
ile tan1 konulmaktadir. PFAPA sendromunda ates ¢cogunlukla 39 °C’nin {izerindedir
(61). Calismamizda da her hastada olan atesin en yiiksek degeri sorgulandiginda
ortalama 40.01 + 0.68 derece olarak saptandi. Bu yiiksek ates seviyesi, ayni zamanda
PFAPA sendromunun tanisinda Onemli bir kriterdir ve c¢ocuklarda atesin baska
nedenlerinden ayirt edilmesine yardimci olur. Ancak, yiliksek atesin diger
enfeksiyonlar veya inflamatuar durumlarla karistirilma ihtimali de vardir, bu yiizden
dogru tan1 i¢in kapsamli bir klinik degerlendirme gereklidir. PFAPA sendromunda ates
periyotlar1 genellikle 6ngoriilebilir ve diizenlidir, bu da tan1 ve yonetimde onemli bir

faktordiir.

Yapilan bircok ¢alismada {i¢ kardinal bulgu olan farenjit, aftoz stomatit ve
servikal lenfadenopatiden atese en ¢ok eslik eden bulgu farenjit olarak saptanmis olup
Adrovic ve ark. (62) bu oran1 %82,9, Vanoni ve ark. (72) %88,7, Mehregan ve ark.
(71) %100 olarak saptamistir. Servikal lenfadenopatinin daha fazla gorildigi
calismalarda literatiirde mevcuttur. Padeh ve ark. (10) yaptigi bir ¢alismada ates
disinda en sik goriilen bulgunun servikal lenfadenopati (%88) oldugu, bunu farenjit
(%72) ve aftdoz stomatitin (%70) izledigi gorilmiistiir. Bizim g¢alismamizda da
hastalarda Mehregan ve ark. (71) calismasinda oldugu gibi farenjit %100 oraninda
saptanmis olup, %84,1’inde servikal lenfadenopati, %62,3’unde aftdz stomatit oldugu
tespit edilmistir. Aftdz stomatit en az saptanan kardinal bulgu olmustur ki bu tablo
literatlirde de siktir (9, 14, 71). PFAPA sendromunun ataklar1 sirasinda, karin agrisi,
kas-eklem agrisi, bogaz agris1 ve nezle gibi semptomlar da gézlenebilir, ancak bu

semptomlar genellikle daha az yaygindir. Atese eslik eden karin agris1 ve kas-eklem
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agrilarinin varhigi,, PFAPA sendromunun FMF ile ayirt edilmesini zorunlu kilar.
Benzer sekilde, bogaz agrisi ve nezle belirtileri, PFAPA sendromunu iist solunum yolu

enfeksiyonlarindan ayirt etmede kritik 6neme sahiptir.

Bu ek semptomlarin  varligi, PFAPA  sendromunun tanisini
karmasgiklastirabilir, ¢linkii bu belirtiler diger daha yaygin pediatrik hastaliklarla
ortiisebilir. Bu nedenle PFAPA sendromunun tanisi, bu diger hastaliklarin dislanmasi
ve tipik atak paternlerinin (diizenli ates periyotlar1 ve belirli semptomlarin
tekrarlanmasi) yani sira klinik bulgularin kapsamli degerlendirilmesi iizerine
kuruludur. Ayiricr tani siireci, dogru tedavi yaklasiminin belirlenmesinde kritik 6nem
tasir ve bu, ¢ocuklarin dogru yonetimi ve gereksiz tedavilerden kacinilmasi igin
onemlidir. Calismamizda karin agrisi, kas eklem agrisi, bogaz agrisi ve nezle
semptomlarini sorguladigimizda yayginhigi sirasiyla %52,2, %29, %40,6 ve %17,4
seklinde saptadik. Thomas ve ark. (16) yaptig1 ¢alismada %49 vakada karin agrisi
tespit edilmistir. Vanoni ve ark. (72) yapmis olduklar1 ¢alismada karin agris1 %48,7,
miyalji %26,2 olarak tespit edilmistir.

Periyodik ates sendromu olan PFAPA, aile icinde yaygmlik gosteren
otoinflamatuar bir sendrom olarak bilinir. Simdiye kadar yapilan pek ¢ok ¢alismada,
PFAPA'nin etiyolojisinde rol oynayan spesifik genetik varyasyonlar saptanamamustir.
Ancak, bir¢ok hastada, ebeveynler ve birinci derece yakinlarinda tekrarlayan ates,
tonsillit ve/veya tonsillektomi ge¢misi gozlemlenmistir. Calismamizda PFAPA
hastalarinin %58’inin ailesinde sik tonsillit, %40,6’sinin ailesinde tonsillektomi
oldugu belirlenmistir. Literatiirde Cochard ve ark. (73) PFAPA sendromunda aile
oykiisii oranin1 % 22 olarak belirtmis, Amarilyo ve ark. (64) bu oran1 %22,4 olarak
belirttigi gortildi. Takeuchi ve ark. (74) yaptig1 bir calismada 159 PFAPA hastasinda

aile oykiisii oran1 % 60,2 olarak saptanmustir.

Literatiirde pek ¢ok caligmada tani kriteri kabul edilen PFAPA hastalarinda
normal biiyiime ve gelisme vurgulanmistir (4, 10, 14, 15). Calismamizda PFAPA
hastalarinin klinik 6zellikleri tanimlandiktan sonra biiylime ve gelismeleri ayrintili bir
sekilde degerlendirildi. Calismamizda incelenen PFAPA olgularinda 1 olguda diisiik
kilo, 2 olguda boy kisalig1 4 olguda malniitrisyon saptansa da biiylime parametrelerinin

higbiri kontrol grubu ile karsilattirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede farkli
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degildi. Bunun sebebi PFAPA sendromunun ¢ocuklarin biiylimesini bozacak derecede
ciddi bir patofizyolojik mekanizma icermemesi ile iliskili olabilir. PFAPA
sendromunda patofizyoloji nedeni bilinmeyen bir sekilde otoinflamatuar prosesin
tetiginin ¢ekilmesi ile periyodik olarak gelisen ates, farenjit, aftéz stomatit ve servikal

lenfadenit kliniginin gelismesidir (75).

Kronik hastaliklarin ¢ocukluk ¢aginda biiyiime geriligi ile birliktelik gosterdigi
1yi bilinmektedir (76). Hastalik siiresinin uzamasi ve hastaligin giderek kroniklesmesi
hi¢ kuskusuz hem biiylimeyi hem gelismeyi olumsuz yonde etkileyecektir. Kronik
otoinflamatuar hastaliklar bu hastaliklarda goriilen agir sistemik bulgular ve kronik
inflamasyon nedeni ile hastalarda biiyiime ve gelisme geriligine neden olabilmektedir.
Cocuklarda kronik hastaligin yol actig1 biiyiime geriliginin altinda yatan c¢ok cesitli
mekanizmalarin ele alindiginda hastaligin neden oldugu hasar ile biiylime basarisizlig
arasindaki baglantiy1 anlamak igin, yeterli besin maddesi eksikligi, asir1 ihtiyag ve
tilketim, ve bliylime i¢in gerekli viicut bilesenlerinin etkisiz yonetimi gibi olasi
sebepler lizerinde durulmustur (76). Cimaz ve ark., kronik inflamatuvar hastaliklari
olan ¢ocuklarda IGF-I seviyeleri lizerine yaptiklar1 ¢ok merkezli bir ¢calismada serum
IGF-1 diizeyi anlamli olarak diisiik bulunmus ve bu durum kronik inflamasyonla

iliskilendirilmistir (77).

Bir periyodik ates sendromu olan ve iilkemizde sik goriilen FMF, ates ve
poliserozit ile karakterize tekrarlayan ataklarla seyreden otozomal resesif bir
bozukluktur (78). Hastalar ataklar arasinda semptomsuz olmakla birlikte, bazilari
semptomsuz subklinik inflamasyon yasayabilir (79). FMF pek ¢ok sistemi tutmakla
birlikte kolsisin, FMF tedavisinde etkili bir ilagtir ve bu ilag ataklarin sikligini ve
yogunlugunu azaltmanin yan1 sira amiloidoz gelisimini de engeller (80). Literatiirde
FMF hastalarinda biiyiime ve gelismenin degerlendirildigi calismalar az olmakla
birlikte yapilan calismalarda kolsisin tedavisi gormekte olan FMF'li ¢ocuklarin
biiylime ve IGF-1 seviyelerinin saglikli akranlarindan farkli olmadigini bulunmustur
(81). Kolsisin tedavisinin FMF'li ¢ocuklarda hem boy hem de kilo parametrelerinde
olumlu bir etkisi oldugunu bulunmustur (82). Kronik inflamatuar hastaliklara sahip
cocuklardan, 6zellikle JIA ve Inflamatuar Bagirsak Hastaligi (IBH) durumlarinda da

hastalik aktivitesi ve steroid tedavisi sonrasinda anormal biiyiime modelleri ve kemik
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gelisiminde degisiklikler gosterilmistir. Bu durumlar, 6zellikle IL-1B, TNF ve IL-6
gibi pro-inflamatuar sitokinlerin etkisiyle iligkilendirilir (83, 84).

Birgok calismada goriildiigii iizere kronik hastaliklarda hastalik aktivitesi,
inflamasyonun siiresi ve siddeti arttik¢a biliylime daha ¢ok etkilenmekte. Ancak bu
calismada arastirdifimiz  PFAPA  sendromunda hastalik kendi kendini
sinirlandirmakta, uzun siiren sistemik problemler yasanmamakta ve ataklar arasi
inflamasyon devam etmemektedir. Calismamizda arastirilmamis olsa bile PFAPA’y1
diger periyodikten ateslerden nispeten daha olumlu hale getiren bagka bir avantaj ise

hastaligin belli bir yastan sonra kendiliginden sonlanmasidir (85).

Yetersiz beslenme, besin aliminin normal viicut fonksiyonlariin ihtiyaglarini
karsilamamas1 durumunda ortaya ¢ikar ve bunun sonucunda ¢ocuklarda biiyiime ve
gelismede degisikliklere yol agar. Kronik hastaliklar ¢ocuklar1 yetersiz beslenme
riskiyle kars1 karsiya birakir. Cocuklarin hizli biiyiime ve gelisme donemleri nedeniyle
yetersiz beslenmenin erken tanisi, onlenmesi ve yonetimi ¢ok Onemlidir. Kronik
hastalig1 olan ¢ocuklarda malniitrisyonun nedenleri ¢ok faktorli olup, altta yatan
hastalik ve hastalikla iliskili olmayan faktorlerle iliskilidir (86). PFAPA olgularinda 4
olguda goriilen malnutrisyonun saglikli kontrol grubunda da ayni oranda goriilmesi
malnutrisyonun hastaliktan ziyade baska faktorlerle iliskili oldugu diisiincesini akla

getirmektedir.

Ust orta kol gevresi bireylerin, 6zellikle cocuklarin beslenme durumunu, kas
kiitlesini  ve yag depolarmi degerlendirmek icin saglik ve beslenme
degerlendirmelerinde yaygin olarak kullanilan bir 6l¢limdiir. Bu 6l¢iim, iist kolun
omuz ile dirsek arasindaki orta noktasinda alinir. Basit, invazif olmayan bir yontem
olan tist orta kol ¢evresi, bireyin viicut kompozisyonu ve beslenme durumu hakkinda
degerli bilgiler saglar. Ozellikle gelismekte olan iilkelerdeki cocuklar gibi risk
altindaki popiilasyonlarda malniitrisyon veya yetersiz beslenmeyi taramak icin son
derece faydalidir ve ayn1 zamanda biiyiime ve sagligin zaman ic¢inde izlenmesi i¢in
kullanilabilir (51). Stephens ve ark. (87) yaptig1 bir ¢calismada 5004 ¢ocugun iist orta
kol ¢evresi 6l¢limii incelendiginde {ist orta kol ¢evresi dl¢iimii z skorlarin viicut kitle

indeksi z skorlari ile nemli 6l¢iide korelasyon gosterdigi saptanmigtir. Calismamizda
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hasta grup ve kontrol grup iist orta kol ¢evresi SDS degerleri arasinda anlamli fark

saptanmadi.

Kronik hastaliklar ndrolojik sistemi tutsun ya da tutmasin gelisim geriligine
neden olabilir. Bu gerilige neden olan sebepler coklu hastane yatislari, sosyal hayatin
kisitlanmasi, gastrointestinal tutulumuna bagli protein ve eser element eksiklikleri ve
norolojik tutulum olabilir (86). Ancak PFAPA sendromu olgularinda bu durum soz

konusu degildir.

Olgularda atak sonlandirmak amagli verilen steroid kullanim sayilarina
bakildiginda, biiylime ve gelisme geriligi ile bir iliski kurulmamistir. Aksine asiri
kilolu veya obez olgularin daha fazla sayida steroid aldiklar1 gériilmiistiir. PFAPA’da
rastlanilmamakla birlikte steroid kullanimi ve biiylime geriligi ile iligkiyi inceleyen
pek ¢ok romatolojik hastalik ¢calismalar1 mevcuttur. Steroidler longitidiinal biiyiimeyi
biiytime plag tizerindeki reseptorlerine dogrudan etki ederek bozabildigi gibi, biiyiime
hormonu/IGF-1 aksina etki ederek de biliylime geriligine neden olabilir. Ayrica yliksek
doz steroid kullanimi ile pitiiiter-adrenal aksin baskilandigini gosteren ¢alismalar da
mevcuttur. Bir ¢alismada ¢ocuklugunda JIA nedeni ile steroid tedavisi almis hastalarin
lineer biiylimeleri ve yetiskin boylar1 kiyaslanmig hastaligin ilk yillarinda kullanilan
steroid siiresi ile boy kisalig1 iliskili bulunmustur. Hastalarin %70’1 steroid tedavisi
sonrasinda catch-up biiylime yaparken %30’u yapamamuistir ve yetiskin boylar1 kisa
kalmigtir (88). Wang ve ark. tarafindan yapilan bir yildan daha kisa siireli stirekli
steroid kullaniminin yetigkin boyunu etkilemedigi, bir y1ldan uzun siireli kullaniminin
ise geri doniisiimsiliz boy kisaligina neden olabilecegini gosterilmistir (89). Diger bir
calismada ise yiiksek doz steroid kullananlarin, diisiik doz steroid kullananlara ve hig
kullanmayanlara gére boylarinin daha kisa, VKI degerlerinin daha yiiksek oldugunu
gosterilmistir  (90). Calismamizda olgulara bazi ataklar sirasinda 1 mg/kg
metilprednisolon verilmis ve olgularimizda doz sayist ile iligkili olarak boy kisalig1 ve

kilo kayb1 goriilmemistir.

Cocuklarda romatizmal hastaliklarda kullanilan steroid tedavisinin iyi bilinen
bir yan etkisi de kilo artigidir. PFAPA hastalarinda bu iliskiyi aragtiran ¢aligmalara
rastlanilmasa da bu iliskiyi inceleyen c¢alismalar mevcuttur. Shiff ve ark. (91)

tarafindan yapilan bir calismada JIA hastalarinin VKI degerlerinin steroid kullanim1
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ile iliskisi incelenmis; VKI degeri ve kilo Z skorunun orta ve yiiksek doz steroid
kullanan grupta daha yiiksek oldugunu gostermistir. Glukokortikoidlerin uzun siireli
kullanimi1 insiilin direncine, hipertansiyona ve obeziteye neden olabilir (92).
Calismamizda istatistiksel olarak anlamli olarak obez ve asir1 kilolu hastalarin daha
fazla sayida steroid aldigmi gordiik. Aralikli olarak steroid alinmasi ile boyle bir
sonucun ¢ikmasinin rastlantisal olup olmadiginin gosterilmesi i¢in baska caligmalara

da ihtiyag¢ vardir.

Ozellikle dogum sonrasi steroid kullaniminin gegici olarak ¢ocuklarda néronal
olgunlagsmada gecikme yaptig1 bilinmektedir (93). Bu etki noronal olgunlagsmada rol
oynayan mikrotiibiille iliskili proteinlerin konsantrasyonlarini azaltmasi ile ilgili
bulunmustur. Mikrotiibiil ile iligkili proteinlerin ekspresyonundaki bu azalma, tespit
edilebilir histolojik beyin hasar1 olmaksizin, frontal korteks ve kaudat putamenlerdeki
bolgesel serebral kan akisinda onemli bir azalma ile iliskilendirilmistir. Buna ek
olarak, beyin gelisiminin kritik donemlerinde steroid tedavisi miyelinasyon ve beyin
hiicresi boliinmesini bozabilir ve bu da daha uzun vadeli davranissal etkilerle
sonuglanabilir (94). Olgularimizin 9‘unda (%13) DGTT II anormallik saptanmig fakat

bunun kullanilan steroid dozu ile bir iligkisi saptanmamastir.

Calismamizin sonuglarint degerlendirirken, 6nemli bir kisitlama olarak
arastirmamizin sadece tek bir merkezde gergeklestirilmis olmasi ve katilimer sayisinin
sinirli olmas1 goz Onilinde bulundurulmalidir. Buna ragmen, mevcut literatiirde,
PFAPA sendromuna sahip bireyler ile saglikli kontrol grubunu kapsayan ve belirli bir
yas araligindaki ¢ocuklarin biiyiime ve gelisme durumlarini karsilastiran tek caligma
oldugumuzu belirtmek 6nemlidir. Bu nedenle, ¢alismamiz bu alanda 6nemli bir
baslangic noktas: teskil etmektedir. Katilimci sayisinin artirildigi ve farkl
merkezlerden veri toplanan ¢ok merkezli ¢calismalarin yapilmasi, sonu¢larimizin daha
genis bir popiilasyonda dogrulanmasina ve bu konudaki bilgilerimizin

genisletilmesine katkida bulunacaktir.
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6. SONUC

Ocak 2018- Mayis 2021 tarihleri arasinda SBU Izmir Tepecik Egitim ve

Arastirma Hastanesine bagvuran 69 PFAPA hastas1 ve 69 kontrol grubu olmak iizere

toplam 138 ¢ocuk dahil edilen ¢alismamizda;

1.

69 PFAPA hastasinin 43’ (%63,3) erkek, 26°s1 (%37,7) kiz cinsiyetteydi. Gruplar,
yas ve cinsiyet bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilhik gostermedi.
Cocuklarin ailelerinin gelir durumuna bakildiginda, PFAPA hastalar1 grubunda
gelir gidere esit diyen aileler istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha fazla idi.
Her iki grup arasinda ailedeki kisi sayis1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir

fark vardi.

. Hasta grubun tanimlayic1 ve klinik Ozellikleri ayrintilandirildi. PFAPA

semptomlarinin ortalama baglangi¢ yasi 25,29 + 13,76 ay, ortalama tani yasi
38,46+13,78 ay, ataklar aras1 siire ortalama 27,2 + 8,02 giin, atak siiresi ortalama
4,3941,63 giin ve atak siklig1 yilda ortalama 13,42 + 3,49 atak olarak literatiirle

uyumlu saptandi.

. Calismamizda sendromun 3 kardinal bulgusu sorgulandiginda farenjit %100

oraninda saptanmis olup, %84,1’inde servikal lenfadenopati, %62,3’unde aftéz
stomatit oldugu tespit edildi. Yapilan bircok calismada 3 kardinal bulgu olan
farenjit, aftdz stomatit ve servikal lenfadenopatiden atese en cok eslik eden bulgu

farenjit olarak saptanmustir.

. Calismamizda PFAPA sendromunun tanisinda karisikliklara yol agabilen eslik eden

ek semptomlar degerlendirildi. Karin agrisi, kas eklem agrisi, bogaz agrisi ve nezle
semptomlarinin yaygmhg: sirasiyla %52,2, %29, %40,6 ve %17,4 seklinde

saptandi.

. Calismamizda PFAPA hastalarinin %58’inin ailesinde sik tonsillit, %40,6’sinin

ailesinde tonsillektomi oldugu belirlendi.

Hastalarinin klinik 6zellikleri tanimlandiktan sonra biiytime ve gelismeleri ayrintili
bir sekilde degerlendirildi. Calismamizda incelenen PFAPA olgularinda 1 olguda
diisiik kilo, 2 olguda boy kisaligi 4 olguda malniitrisyon saptandi. Biiylime
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parametrelerinin higcbiri kontrol grubu ile karsilattirildiginda istatistiksel olarak
anlamli derecede farkli degildi.

7. Olgularda atak sonlandirmak amacli verilen steroid kullanim sayilarina
bakildiginda, biiyiime ve gelisme geriligi ile bir iligki kurulmadi. Aksine asir1 kilolu
veya obez olgularin daha fazla sayida steroid aldiklari goriildii. Aralikli olarak
steroid alinmast ile bdyle bir sonucun ¢ikmasinin rastlantisal olup olmadiginin
gosterilmesi i¢in baska ¢alismalara da ihtiyag vardir.

8. Hasta ve kontrol grubun gelismeleri DGTT II ile degerlendirildi ve iki grup arasinda
fark saptanmadi.

9. Ozellikle dogum sonrasi steroid kullaniminin gegici olarak c¢ocuklarda ndronal
olgunlasmada gecikme yaptig1 bilinmektedir. Atak doneminde steroid tedavisi
uygulanan PFAPA hastalarinin aldiklar1 steroid sayist ve néromotor gelisimleri
karsilastirildi. Olgularimizin 9‘unda (%13) DGTT II ‘de anormallik saptand: fakat
bunun kullanilan steroid dozu ile bir iligkisi saptanmadi.

10. Bu c¢alismada PFAPA tanisi ile izlenmekte olan 69 hasta kendi iginde

degerlendirildiginde diisiik oranda biiyiime gelisme geriligi saptansa da saglikli
kontrol grubu ile karsilastirildiginda biiyiime ve gelisme parametrelerinde anlamli

bir fark bulunmadig goriildii.
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EK 2. Olgu Rapor Formu (Saglikli Kontrol Grubu)

SAGLIKLI KONTROL GRUBU OLGU RAPOR FORMU

> AD-SOYAD:

> MEVCUT YASI:

> CINSIYETI:

> AILEDE YASAYAN KiSi SAYISI:

> ANNE/BABA OGRENIM DURUMU:
ANNE:

OKUMA YAZMA YOK ILKOKUL ORTAOKUL LISE UNIVERSITE
BABA:
OKUMA YAZMA YOK ILKOKUL ORTAOKUL LISE UNIVERSITE

BUYUME GELISMENIN DEGERLENDIRILMESI:

> DOGUM OYKUSU:

> DOGUM ZAMANI: TERM? PRETERM?

» DOGUM KILOSU:

> ILK 2 YASTA BESLENME: ANNE SUTU? FORMULA?

> EK KRONIK HASTALIK:

> GECIRILEN ONEMLI HASTALIK /UZUN SURELI HASTANE YATISI:

» AILEDE BOY KISALIGI:
VA:(....P)/(...SDS)

BOY: (....P)/(...SDS)

VKI: (.... P)/(...SDS)

BOYA GORE AGIRLIK:

YASA GORE AGIRLIK:

YASA GORE BOY:

UST ORTA KOL CEVRESI OLCUMU: (.... P) /(...SDS)

YV VvV VY VYV V VYV V

DENVER GELISIM TESTI:
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EK 3: Olgu Rapor Formu (PFAPA Hasta Grubu)

PFAPA GRUBU OLGU RAPOR FORMU

> AD-SOYAD:

> MEVCUT YASI:

> CINSIYETI:

> SIKAYETLERIN BASLANGIC YASI (ay):

» TANI YASI (ay):

> AILEDE YASAYAN KiSi SAYISI:

> ANNE/BABA OGRENIM DURUMU:
ANNE:

OKUMA YAZMA YOK ILKOKUL ORTAOKUL LISE UNIVERSITE
BABA:
OKUMA YAZMA YOK ILKOKUL ORTAOKUL LISE UNIVERSITE

> PERIYODISITE (giin):

> ATAK SIKLIGI/yl: - KAC KERE ATAK?

> ATAK SURESI: - ATES EN FAZLA KAC DERECE?
> ATAKLAR ARASI MAKSIMUM SURE:

> AILE OYKUSU: Tonsillit? Tonsillektomi dykiisii?

> FARINGOTONSILLIT
> SERVIKAL LAP:

> AFTOZ STOMATIT:

> KARIN AGRISI:

> EKLEM- KAS AGRISI:
> BOGAZ AGRISI:

> NEZLE:

BUYUME GELISMENIN DEGERLENDIRILMESI:

< DOGUM OYKUSU:

<+ DOGUM ZAMANI: TERM ? PRETERM?

< DOGUM KIiLOSU:

< ILK 2 YASTA BESLENME: ANNE SUTU? FORMULA?

< EK KRONIK HASTALIK:

% GECIRILEN ONEMLI HASTALIK /UZUN SURELI HASTANE YATISI:
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% AILEDE BOY KISALIGI:
e VA:(...P)/(...SDS)

e BOY:(....P)/(...SDS)

e VKI:(....P)/(...SDS)

e BOYA GORE AGIRLIK:

¢ YASA GORE AGIRLIK:

e YASA GORE BOY:

e UST ORTA KOL CEVRESI OLCUMU: (.... P) /(...SDS)

e DENVER GELISIM TESTI:
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