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ÖZET 

Amaç: Merkezimizde duchenne musküler distrofi (DMD) tanısıyla takip edilen 

ve kortikosteroid tedavisi alan hastaların kemik sağlığını ve hastalarda gelişebilecek 

endokrin komplikasyonları değerlendirmek. 

Gereç ve Yöntemler: Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya Eğitim Araştırma 

Hastanesi Çocuk Nöroloji ve Çocuk Endokrinoloji polikliniklerinde, Ocak 2013 ile 

Ocak 2023 tarihleri arasında, hastanemizde takibi yapılan ve 4 yaşından itibaren 

Deflazakort tedavisi başlanmış 162 DMD tanılı erkek hasta çalışmaya alındı. Hastalar 

steroid dozlarının kümülatif etkisinin kemik sağlığı ve endokrinolojik sistem üzerine 

olan etkilerini değerlendirmek adına 3 yaş grubuna (4-8, 8,1-13, 13,1-17 yaş) ayrıldı. 

Hastaların aynı boy ölçer ile ( Harpender boy ölçer) ile boy, kiloları alındı. ÇEDD 

(Çocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Derneği) hesaplama aracı ile  boy standart sapma 

skoru (HSDS), kilo standart sapma skoru (WSDS), vücut kitle indexi standart sapma 

skoru (VKİ-SDS) hesaplandı. Dual x-ray absorptiometry  (DEXA) ile total vücut 

kemik mineral dansitesi z-skorları değerlendirildi. HbA1C, glukoz, kalsiyum, fosfor, 

magnezyum, 25-OH vitamin D (Vit D),  intac parathormon (PTH), tiroid stimülan 

hormon (TSH), serbest T4 (sT4), anti-tiroglobulin (Anti-TG), anti- doku peroksidaz 

(Anti-TPO), alkalen fosfataz (ALP) değerleri incelendi.  

Bulgular: Hastaların 58’i (%35,8) 4-8 yaş grubuna, 57’si (%35,2) 8.1-13 yaş 

grubuna, 47’si (%29) 13.1-17 yaş grubuna dahildi. İleri yaş grubunda ( 13.1-18 yaş),  

HSDS diğer yaş gruplarına göre anlamlı olarak düşük bulundu. Orta yaş grubunda 

WSDS ve VKİ-SDS değerinin anlamlı olarak yüksek olduğu ancak ileri yaş grubunda 

bu değerlerin anlamlı olarak azaldığı saptandı. Kalsiyum, magnezyum ve açlık kan 

şekeri düzeyleri ile yaş grupları arasında anlamlı ilişki yoktu. Fosfor, ALP, Vit D yaş 

grubu ilerledikçe anlamlı olarak düştüğü gözlendi. PTH düzeylerinin yaş grubu 

ilerledikçe anlamlı olarak arttığı gözlendi. TSH, sT4 ve Anti-TPO düzeyleri ile yaş 

grupları arasında anlamlı bir ilişki bulunmadı. Yapılan analizlerde 4-8 yaş grubunda 

hiçbir hastada osteoporoz saptanmazken,  yaş grubu ilerledikçe osteoporoz görülme 

sıklığının arttığı belirlendi. Serum fosfor ve Vit D düzeyleri düştükçe z-skor’un da 

anlamlı olarak düştüğü görüldü. 



v 

Sonuç: DMD’li hastalarda, yaş grubu ilerledikçe kullanmış oldukları kümülatif 

steroid dozunun artması ve ambulasyon kaybı nedeniyle osteoporoz görülme oranı 

artmaktadır. Düşük Vit D ve fosfor düzeyi, düşük z-skor ile ilişkilidir. Orta yaş grubu 

obezite ve fazla kilolu olma açısından risk altındadır. DMD’li hastaların düzenli olarak 

çocuk endokrinoloğu tarafından değerlendirilmesi kemik sağlığı ve endokrinolojik 

komplikasyonların önlenmesi açısından olumlu olabilir. Hastaların rutin takiplerde 

TSH, Anti-TPO, Anti-TG değerlerinin görülmesi klinik olarak anlamlı değildir.  

Anahtar Kelimeler: Duchenne musküler distrofi, osteoporoz, endokrin 

komplikasyonlar, kortikosteroid tedavisi 
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ABSTRACT 

Aim: We aim to examine the history of DMD (duchenne muscular dystrophy) 

patients under steroid therapy in our center and evaluate the bone health and endocrine 

complications. 

Materials and Methods: 162 patient who applied to the Department of Pediatric 

Neurology or Pediatric Endocrinology of Health Sciences University Antalya Training 

and Research Hospital between January 2013 and January 2023 and were diagnosed 

with DMD and treated with deflazacort included in the study population. We divide 

patients into 3 age groups (4-8, 8,1-13, 13,1-17) regarding to assess the cumulative 

effect of corticosteroid therapy. Ethics committee approval no. 8/2 was obtained on 

08.06.2023 from the ethics committee of Health Sciences University Antalya Training 

and Research Hospital. Our study was created by collecting data from the hospital 

information system retrospectively. We examined patients bone mineral dansity z-

scores and glucose, calcium, phosphorus, magnesium, 25-OH vitamine D (Vit D), 

intac parathormone (PTH) , thyroid stimulane hormone (TSH), free T4 (fT4), anti-

tyroglobuline (Anti-Tg), anti- tissue peroxidase (Anti-TPO), alkaline phosphatase 

(ALP) levels. 

Results: 58 (%35,8) of the patients were belong to 4-8 age group, 57 (%35,2) 

of them were belong to 8,1-13 age group and 47 (%29) of them were belong to 13.1-

17 age group. HSDS was significantly lower in the older age group (13,1-17 age), 

p:0,015. WSDS and BMI-SDS values significantly decreased with age, p: 0,003, p: 

0,045. There was no significant correlation between fasting glucose, magnesium, 

calcium levels and age. Phosphorus, ALP and Vit D decreased significantly with age, 

p: 0,00; 0,00; 0,031. PTH levels significantly increased with age, p: 0,017. There was 

no significant correlation between TSH, fT4, Anti-TPO values and age. 3 patients had 

TSH levels out of range (>5,86 iu/ml), 5 patients had low fT4 values (<0,61 ng/dl) 

with normal TSH and thyroid antibody levels. 2 patients Anti-TPO levels and 1 

patients Anti-Tg level were out of range, none had abnormal TSH or fT4. None of the 

patients in the 4-8 age group has osteoporosis. Incidance of osteoporosis was 

increasing with age, p: 0,00. As the levels of phosphorus and Vit D decreased, z-score 

has significantly decreased, p:0,01; 0,005. 
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Conclusion: Osteoporosis incidance among DMD patients increases with age 

due to increased amount of cumulative corticosteroid dosage. Low levels of Vit D and 

phosphorus are associated vit lower z-scores. Older age groups are under increased 

risk of obesity and being overweight. Regular evaluation of patients with DMD by a 

pediatric endocrinologist may be positive for bone health. It is not cost effective to 

monitor patients' TSH, Anti-TPO and Anti-TG values during routine follow-ups. 

 

Key Words: Duchenne muscular dystrophy, osteoporosis, endocrine 

complications, corticosteroid treatment 
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SİMGELER VE KISALTMALAR 

 

 

ALP: Alkalen fosfataz 

Anti-TG: Anti tiroglobulin 

Anti-TPO: Anti doku peroksidaz 

BH : Büyüme Hormonu 

BMD: Bone Mineral Density (Kemin Mineral Dansitesi) 

CK: Creatine Kinase 

DEXA: dual x-ray absorptiometry 

DMD: Duchenne Musküler Distrofi 

FDA: Food and Drug Administration (Yemek ve İlaç Kurumu) 

GH: Growth Hormon 

HSDS: Height Standart Deviation Score (Boy standart sapma skoru) 

IV: intravenöz  

PTH: Parathormon 

TSH: Tiroid Stimülan Hormon 

VKİ-SDS: Vücut Kitle İndeksi Standart Sapma Skoru 

WSDS: Weight Standart Deviation Score (Ağırlık standart sapma skoru) 
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1 GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Duchenne musküler distrofi (DMD), X’e bağlı resesif bir hastalıktır ve yaklaşık 

olarak her 3500 canlı erkek doğumdan birinde görülür [1]. Hastalık iskelet kaslarının 

süreğen yıkımı ve buna bağlı gelişen ilerleyici güç kaybı ile seyreder. 1987’de 

tanımlanmış olan distrofin genindeki mutasyona bağlı olarak sentezlenen hatalı 

distrofin proteini yıkımdan sorumludur. Erken tanı olanaklarına ve genetik temelinin 

anlaşılmasına karşın de-novo mutasyonlar ve taramanın yaygınlaşmaması sebebiyle 

günümüzde de toplumda çok sayıda etkilenen hasta bulunmaktadır  [2] . 

 

DMD hastaların iskelet kasları başta olmak üzere bütün kas sistemini tutar. 

Hasarlı protein içeren kas dokunun yerini yağ ve bağ doku almaktadır. Bu da ilerleyici 

güç kaybına sebep olmaktadır. Buna bağlı olarak iskelet sistemini ve solunum 

sistemini ilgilendiren patolojiler gelişmektedir[3]. Amerikan Nöroloji Derneği’nce 

yayınlanan son yönergede önerildiği üzere; DMD’li hastalarda küratif bir tedavi 

yöntemi olmamasına karşın 4 yaşından itibaren kas yıkımını yavaşlatmak, pulmoner 

fonksiyonları ve kardiyak kapasiteyi korumak için 0.6 ile 0,9 mg/kg/gün deflazacort 

tedavisi önerilmektedir. Medikal tedavi fizyoterapi ile tedavi desteklenmektedir. Bazı 

biyolojik ajanların ve gen tedavilerinin klinik çalışmaları sürmektedir. Steroid 

tedavisinin ambulasyon kaybına gidişi 1,4 – 2,5 yıl süresince geciktirdiği görülmüştür 

[4]. Steroid tedavisi alan hasta grubu ile almayan hasta grubunun kemik sağlığının 

karşılaştırıldığı bir çalışmada, steroid alan grupta kemik mineral dansitesinin yaşa göre 

düşük olduğu ve kalsiyum metabolizma dengesizliklerinin sık olduğu bulunmuştur. 

Aynı çalışmada steroid tedavisi altında izlenen hastalarda fonksiyon kaybının daha 

hızlı geliştiği ve progresyonun daha agresif olduğu saptanmıştır [5]. 

 

DMD’li hastalarda tedavi sürecinde steroidin hızlı kesilmesi sebebiyle adrenal 

yetmezlik görülebildiği gibi, süreç içerisinde hastaların büyük çoğunluğunda büyüme 

geriliği ve pubertal gecikme saptanmaktadır. Aynı zamanda bu hastalar bozulmuş 

glukoz toleransı için risk altındadır. Yüksek doz steroid tedavisine bağlı gelişebilecek 

Cushing sendromu açısından da yakın takip edilmelidir [6].  
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Merkezimizde de hastalara 4 yaş itibariyle hastalığın seyrinde modifiye edici 

ajan olarak steroid tedavisi 0,9 mg/kg/gün dozunda rutin olarak başlanmaktadır. 

Çalışmaya steroid tedavisi 4 yaşında başlamış ve devam etmiş olan hastalar dahil 

edilmiştir.  

 

Çalışmamızda amacımız Ocak 2013 ile Ocak 2023 tarihleri arasında 

hastanemizde takip edilen DMD’li ve deflazacort tedavisi alan hastaların kemik 

sağlığını ve endokrin komplikasyonları değerlendirmektir. Çalışma retrospektif olarak 

yapılmış olup hastaların kümülatif steroid dozu yaşları ile değerlendirilerek; kemik 

sağlığına, kalsiyum metabolizma dengesizliklerine, bozulmuş glukoz toleransına, 

büyüme gelişme geriliğine, hipertiroidi veya hipotiroidi gelişme riskine olan olumsuz 

etkisinin karşılaştırılması hedeflenmiştir. Hastaların bu süreçte 25-OH Vitamin D 

düzeyleri çalışmamızda değerlendirilmiştir. 

 

Bu çalışmayla hastaların ilerleyen süreçlerde tedavi altında iken karşılaşma 

risklerinin yüksek olduğu komplikasyonların ortaya konması ve erken tanı ile 

komplikasyonların yönetiminde kalitenin yükseltilmesi hedeflenmiştir. 
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2 GENEL BİLGİLER 

2.1 DUCHENNE MUSKÜLER DİSTROFİ 

2.1.1 Patofizyoloji 

Duchenne Musküler distrofi yaklaşık her 3500 canlı erkek doğumdan birinde 

görülür. X’e bağlı kalıtılan distrofin genindeki mutasyon sonucu ortaya çıkan, hatalı 

distrofin proteinin üretimi sonucunda gelişir. İlerleyici nörodejeneratif bir hastalıktır 

[7]. Distrofin; hücre membranı ve ekstraselüler matriksi birbirine bağlayan büyük 

yapılı bir hücre iskelet proteinidir. Ayrıca hem kas dokuda hem diğer dokularda 

membran stabilizasyonunda rol oynar [8]. Distrofin, hücrenin yapıtaşını oluşturan esas 

birim olan distrofin-glikoprotein kompleksinin de en önemli parçasıdır. DMD’de hem 

distrofin hem de distrofin-glikoprotein kompleksindeki bozukluk sebebiyle; membran 

frajilitesinde ve permeabilitesinde artış gelişmektedir. Bu durum sebebiyle de hücre içi 

kalsiyum dengesinde bozukluklar ve oksidatif stres gelişmektedir[9]. Mutasyon 

sonucu oluşan hatalı kompleksler sonucunda kas yıkımı gerçekleşmekte, çoğunlukla 

kümeler halinde olmakta ve nekroz oluşumuna ilerlemektedir. Dokuda cd4 lenfositler 

ile makrofajların oluşturduğu kompleks sonucu nihayetinde kas dokunun yerini fibrin 

dokular ve yağ dokusu almaktadır. Dokunun kendini yenileme yeteneği ise yaşla 

beraber düşmektedir [10].  

 

2.1.2  Klinik Bulgular  

Doğumdan itibaren doku incelemeleri ve laboratuvar bulgular hastalığın 

izlerini göstermesine rağmen güçsüzlük ilişkili semptomlar 2 ile 3 yaş arasında 

görülmektedir. Hastalar genellikle yürümeye geç başlamışlardır [11] . Ancak, 

yenidoğan döneminde de başını tutamama, dönememe, zamanında desteksiz 

oturamama ile hastalar başvurabilmektedirler. Hastalık proksimal kas gruplarını distal 

kas gruplarına göre daha önce etkilediğinden; hastalar ivmesiz ve gecikmiş koşma, 

merdiven çıkamama, gower’s bulgusu ( Şekil 1) olarak adlandırılan elden destek alarak 
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ayağa kalkma ile başvurabilmektedir. Hastaların en sık ilk başvuru şikâyeti 

yaşıtlarından geri motor hareket gelişimi olmaktadır ( Tablo 1 ) [12] 

 

 

 

Şekil 1. Gower’s Arazı 

 

 

Tablo 1. Duchenne Musküler Distrofi ile tanı alan hastaların ilk başvuru şikayetleri 

Semptom   Oran 

    

Yaşıtlarına göre motor fonksiyonlarda yetersizlik   %42 

Düz tabanlık ve sürekli parmak ucu basma dahil yürüyüş 

bozuklukları  

 

  %30 

Yürümede Gecikme  

 

 

  %20 

Konuşma problemleri  

 

  %3 

Öğrenme Bozuklukları   %5 

 

 

Hastalarda yıkılan kas gruplarının yerini fibrotik dokunun alması sebebiyle 

gastroknemius kası başta olmak üzere kuadriseps, infraspinatus, gluteal ve deltoid 
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kasları hipertrofik olarak görünmekte ve bu psödohipertrofi olarak adlandırılmaktadır. 

Ayrıca hastalarda hipotoni, reflekslerde zayıflama, aşil tendonunda kısalma gibi 

bulgular da eşlik edebilmektedir [13].  

 

2.1.3 Tanı  

Günümüzde tanı çoğunlukla genetik olarak distrofin üretiminden sorumlu gen 

mutasyonunun belirlenmesiyle kesinleştirilmektedir. Kas biyopsisiyle DMD tanısı 

konulsa bile genetik tanı önerilmektedir [14] . DMD tanısı koyarken en önemli 

yardımcı laboratuar bulgusu CK (Creatinin Kinaz) yüksekliğidir. CK seviyelerinde üst 

sınır; 0-90 gün için 300U/L, 3-12 ay arası için 170U/L, 13-24 ay arası için 160 U/L 

olarak belirlenmiştir. Yaşa göre değişiklik göstermektedir. 5 yaştan önce CK seviyesi 

DMD’de üst sınırın 50-200 katı artar. CK seviyelerini DMD kadar olmasa da arttıran 

bir diğer distrofinopati ise Becker Musküler Distrofi hastalığıdır. Yaşamın ilk 

haftalarından itibaren DMD bulguları oluşmadan serum CK düzeyleri yükselmeye 

başlar. Hastaların çoğunlukla tanı aldığı 2 ile 3 yaş arası en yüksek seviyeye çıkar. 

Hastanın yaşı ilerledikçe kas yıkımı da artacağından zaman geçtikçe CK düzeyleri en 

yüksek değerlere ulaşmaktadır[15]. Dünyada çeşitli merkezlerde, serum CK 

düzeylerinin ölçümüne dayanan tarama programları mevcuttur. Değer sınırın üstünde 

saptanan hastalarda genetik tanıya gidilmektedir. Bu tarama programlarından bazıları 

başarıyla sürdürülmesine karşın bir kısmı sonlandırılmıştır. Türkiye’de bir DMD 

tarama programı bulunmamaktadır. DMD tanılı hastaların 2/3 ü mutasyonlu geni 

anneden almakta iken 1/3 hastada mutasyon sonradan saptanmaktadır bu sebeple 

tarama programı kadar genetik danışmanlık da ön planda tutulmaktadır [16].  

Hastalığın tanısında ilk aşamayı hastalıktan şüphelenmek oluşturmaktadır [14]. 

Muayenede gelişim basamaklarında gecikme, açıklanamayan transaminaz yüksekliği, 

pozitif aile öyküsü varlığında CK düzeyine bakılmalı. CK >250 /L veya CK normal 

ama klinik bulguları şüpheliyse hasta ilgili uzmana yönlendirilmelidir (Şekil 2) [17–

21]  
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Anormal kas fonksiyonu 

şüphesi ile pozitif aile 

öyküsü 

Ayağa kalkmakta 

zorlanma veya 18 aya 

kadar yürüyememe gibi 

gelişimsel gecikme 

Açıklanamayan 

transaminaz yüksekliği 

  

SERUM KREATİN KİNAZ DÜZEYİ ÖLÇÜMÜ 

 

CK yüksek (>250 /L) Normal CK 

  

Nöroloji veya genetik uzmanına 

yönlendirilmeli 

Önemli muayene basamaklarını kaçıran 

hastalar nöroloji uzmanına 

yönlendirilmeli 

Şekil 2. DMD tanısında şüphe ve izlenmesi gereken tanısal basamaklar (15-19) 

 

Hastalık esas olarak erkek bireylerde görülmekte birlikte kadın taşıyıcıların %10’u 

semptomatik olabilmektedir [22]. 

2.2 DUCHENNE MUSKÜLER DİSTROFİDE TEDAVİ 

SEÇENEKLERİ 

DMD, distrofin eksikliğine bağlı ilerleyici bir kas hastalığıdır. Hastalığın 

tedavisinde rehabilitasyon ve glukokortikoid kullanımı ana esaslardır. Rehabilitasyon 

ile glukokortikoid kullanımı ambulasyon süresini uzatmakta; skolyoz cerrahisi 

ihtiyacı, ciddi düzeyde kontraktür oluşumu riskini azaltmaktadır [23, 24]. Ayrıca bu 

ikili yaklaşımın hayatın bütün alanlarındaki fonksiyonlarında iyileşme oluşturduğunu 

ve kas fonksiyonlarının korunum süresinin uzadığı gösterilmiştir [25] .  

Steroid tedavisinin başlanma süresi olarak hastaların nöromotor gelişiminin 

stabil düzeye ulaştığı 4-6 yaş öncesi tercih edilmiş ve mümkün olan en kısa ve uygun 

zamanda başlanması önerilmiştir [26, 27]. 30 aylık erkek çocuklarda tedavinin 

başlandığı bir klinik çalışma mevcuttur ve devam etmektedir (ClinicalTrials.gov: 

NCT02167217). Motor fonksiyon kayıpları olmadan erken yaşta steroid tedavisinin 

başlanmasının ambulasyon kaybını daha da uzatabileceği düşünülmektedir [28].  
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Hastalar multidisipliner bir yaklaşımla tedavi edilmelidir ve bu ekibin içinde 

çocuk veya erişkin nöroloji uzmanı, fizik tedavi ve rehabilitasyon uzmanı, çocuk 

psikiyatri uzmanı, konuşma terapisti, fizyoterapist ve hatta gerekli durumlarda 

ortopedi uzmanı, çocuk göğüs veya göğüs hastalıkları uzmanı, çocuk endokrinoloji 

uzmanı da olmalıdır [29]. Ülkemizde de sağlık bakanlığı bünyesinde İzmir Tepecik 

Eğitim ve Araştırma ve Antalya Eğitim ve Araştırma Hastanelerinde nöromusküler 

hastalık pilot takip merkezleri kurulmuş ve takiben farklı il merkezlerinde de 

oluşturularak ve hastaların multidisipliner olarak takip edilmesi sağlanmıştır [30].  

2.2.1 Kortikosteroid Tedavi Seçenekleri  

DMD’de hastalığın progresyonu üzerine olumlu etkileri birçok çalışmayla 

kanıtlanmış olmasına rağmen hangi steroid preparatının hangi doz ve sürede 

kullanıldığında en olumlu etkiyi bıraktığına dair belirsizlik halen sürmektedir [31]. 

Günümüzde prednizolon ve deflazacort tercih edilen steroid preparatlarıdır [3] 

Deflazacort DMD hastalığına spesifik olarak FDA onayı almış ilk kortikosteroid 

preparatıdır [32]. 

Deflazacort, tedavi altındaki hastaların yaşam sürelerinde 5-15 yıllık uzama 

sağlayabilmektedir. Prednizolon için yaşam süresine özel yapılmış yeterli çalışma 

bulunmamakla beraber steroid kullanmış hastaların beklenen yaşam süresi 2 dekadı 

aşmakta ve tedavisiz izlenen hastaların çoğunluğunun 2. dekatta yaşamı son 

bulmaktadır [33, 34]. DMD’li hastalarda 0,3- 1,5 mg/kg/gün dozunda prednizolonun 

hareket zamanını iyileştirdiği ve kas gücünü, plaseboyla karşılaştırıldığında, arttırdığı 

görülmüştür [35]. Hastalara 0,9 mg/kg/gün dozunda verilen deflazacort tedavisi 

plasebo ile karşılaştırıldığında ise motor yanıtlarda iyileşme ile hareket süresinde 

anlamlı uzama saptanmıştır [36]. Bu dozda deflazacort tedavisi altındaki hastalarda 

aynı zamanda ambulasyon kaybında anlamlı gecikme (1,8 – 2,5 yıl) saptanmıştır ve 

fonksiyonel motor skorları anlamlı yüksek bulunmuştur ve ayrıca hastaların farklı kas 

gruplarında bakılan kas kuvvetlerinde anlamlı artış saptanmıştır [37, 38]. 

Kortikosteroid tedavileri skolyoz gelişme yaşını uzatmakta ve skolyoz cerrahisi 

ihtiyacını ise azaltmaktadır [39]. 



 

8 

 

Merkezlerde prednizolon veya deflazacort tedavide seçilebilmektedir. İki ilaç 

arasında etkinliği karşılaştıran çalışmalarda her iki ilacın da kardiyak fonksiyonları 

koruduğu, motor kas gücünü tedavi süresince arttırdığı, skolyoz gelişimin geciktirdiği 

ve solunum fonksiyon testlerinde düzelme açısından benzer etki profiline sahip olduğu 

saptanmıştır [40, 41].  

Hastalarda steroid 0,75 mg/kg/gün olarak kullanımı önerilmektedir. Yapılan 

çalışmalarda 0,75 mg/kg/gün ile 1,5 mg/kg/gün dozlarında tedavileri arasında etki ve 

yan etki profilleri arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır [42]. Prednizolon 0,75 

mg/kg/gün kullanımı ile 10 mg/kg/haftasonu şeklinde kullanımları karşılaştıran 

çalışmalarda etki ve yan etki profilinde anlamlı bir fark saptanmamasına rağmen 

çalışmanın takip süresi ve kapsamı öneri yapmak için yetersiz bulunmuştur [43]. 

Hasta gruplarında tedaviye verilen yanıtta farklılıklar izlenmektedir. Tedavi 

yanıtı iyi olan hasta gruplarında yan etki profili de yüksek görülebilmektedir. 

Hastaların hepsinden uygun tedavi yanıtı alınamamakla beraber yan etki de 

görülebilmektedir.  Tedavide, hastanın rutin kontrollerinde yapılan ölçümleri göz 

önüne alınarak; hasta iyiliğini tam anlamıyla gözeten tedavi şekli, dozu ve süresi 

belirlenmelidir. Hastanın kilosu 40 kg olana kadar steroid dozunun, yan etki profilini 

gözeterek, arttırılması önerilir. Hastalarda önemli bir yan etki görülmediğinde non-

ambulatuar fazda belirlenen doz tedavi süresince korunur. Yan etkiler yönetilemediği 

durumda tedaviye ara verilmeli, ardından doz %30 oranında azaltılarak tedaviye 

devam edilmelidir[44]. 

2.2.2 Diğer Tedavi Seçenekleri 

Ekzon atlamasını içeren genetik tedaviler (eteplirsen, golodirsen, viltolarsen) 

veya erken sonlandırma kodonunun (ataluren) baştan sona okunması bazı ülkelerde 

DMD tedavisi için onaylanmıştır [45]. 

Eteplirsen 

Ekzon 51 mutasyonu olan hastalarda kullanılabilen, antisense MRNA 

yönteminin kullanıldığı tedavi çeşididir. Hastaların yaklaşık %14’lük kesimi için 

uygun olabilmektedir [46]. Eteplirsen, ekzon 51 atlamasına uygun genetik 
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mutasyonları olan hastalarda mRNA işlemesi sırasında bu ekzonu hariç tutarak 

distrofin pre-mRNA'nın 51 ekzonuna seçici olarak bağlanır. Ekzon atlama yoluyla 

fonksiyonel distrofin üretimine izin verir [47]. En yaygın yan etkileri; denge 

bozukluğu, kusma, kontakt dermatit, ekskoriasyon, artralji, döküntü ve üst solunum 

yolu enfeksiyonudur [48, 49]. Bronkospazm, göğüs ağrısı, öksürük, taşikardi ve ürtiker 

dahil olmak üzere aşırı duyarlılık reaksiyonlarının meydana geldiği hastalar 

gözlenmiştir [50]. 

Golodirsen 

DMD geni ile ilişkili ekzon 53 mutasyonlarında distrofin pre-mRNA'nın ekzon 

53 atlamasını sağlayan bir antisense oligonükleotittir. Diğer antisense oligonükleotitler 

gibi renal toksisite oluşturduğu gözlemlenmiştir. Ekzon 53 atlama, uygun genetik 

mutasyonu olan hastalarda fonksiyonel bir distrofin proteininin üretimini amaçlar. 

Golodirsen başlanması için de hastanın spesifik ekzon 53 DMD mutasyonuna sahip 

olması gerekmektedir, her DMD hastası için uygun bir ilaç değildir. İlaç başlanmadan 

önce renal profil görülmesi ve kullanım süresince renal fonksiyonun yakından takip 

edilmesi gerekir [51].  

Ataluren 

Ataluren non-sense mutasyonlar için onaylanmış bir ilaçtır. Distrofin gibi 

önemli bir proteinin üretiminin erken dönemde durması nedeniyle genetik kodda 

oluşan bir bozukluktan ötürü ortaya çıkan non-sense mutasyonları hedefler. Ataluren, 

sıvı veya yarı katı gıda ile bir süspansiyon haline getirilerek ağızdan alınır. Önerilen 

toplam günlük doz 40 mg/kg’dır. Atalurenin en sık yan etkisi kusmadır [52]. 

Vamorolone 

Vamorolone, steroid yapılı antienflamatuvar ve membran stabilizatörü bir 

ilaçtır. Vamorolone, hormonal yan etkileri minimalize ederek kas distrofisini iyileştirir. 

Vamorolone, güçlü NF- κB sinyal inhibisyonu gösterir ve hormonal etkileri önemli 

ölçüde azaltır. Çalışmalar devam etmektedir [53]. 
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2.3 Duchenne Musküler Distrofi ve Endokrin Bakış Açısı  

Büyüme gelişme geriliği, gecikmiş puberte ve adrenal yetmezlik; DMD’nin 

esas beklenen endokrin komplikasyonları ve DMD tedavisine bağlı komplikasyonlar 

arasındadır. Hastalıkta endokrin bakımın amaçları; büyüme ve gelişmenin izlemini 

sağlamak, hormon eksikliklerini tespit ve tedavi etmektir. Ayrıca tedavinin aniden 

kesilmesi veya ihtiyacın artışı sonucu oluşabilecek bir adrenal krizin yönetimini 

planlamak ve bu durumun gerçekleşmemesi için önlemleri almaktır [52, 53].  

2.3.1 Büyüme ve Gelişme Geriliği  

Boy kısalığı ve gelişme geriliği DMD’li hastalarda yaygındır ve steroid 

tedavisi ile de şiddeti artmaktadır. Büyüme, hedef boya ulaşana ve ergenlik 

tamamlanana kadar her 6 ayda bir tekrarlayan ölçümlerle takip edilmelidir. [54,55] 

Ambulatuvar dönemdeki hastalarda en uygun ölçüm yöntemi ayaktayken boy 

ölçümüdür. Boy uzunluğu standardize edilmiş bir yöntemle ölçülmeli ve bir eğri 

üzerinde kaydedilerek takip edilmelidir. Yatarak boy ölçümünün başlanması, hasta 

non-ambulatuvar döneme geçtiğinde de elimizde karşılaştıracak bir verinin olması 

açısından bazı yayınlarda önerilmektedir. Ayrıca non-ambulatuvar dönemdeki 

hastalarda büyümenin değerlendirilmesi için ulna uzunluğu, kol çapı, tibia uzunluğu 

gibi değerler de kullanılabilmektedir [56].  

Persentil kaybı, büyüme hızında yavaşlama (yılda 4 cm’den daha az) saptanan 

hastalarda endokrinoloji takibi planlanmalıdır. Büyüme hormonu (BH), DMD’de 

kullanımı rutin olarak önerilmemekle beraber; BH kullanımı ile bazı hastaların boy 

uzama hızında artış saptanmıştır [57]. BH kullanan DMD’li hastalar retrospektif olarak 

incelendiğinde ise skolyoza gidişte hızlanma, intrakraniyal hipertansiyon, glukoz 

intoleransı saptanmıştır [58].  

Rekombinant büyüme hormonu kullanan hastaların, tedavi altında hedef 

boyuna ulaşabildiğini gösteren bir yayın yoktur. BH tedavisinin DMD’de kas 

fonksiyonları üzerine olumsuz etkisinin olup olmadığını gösteren yeterli çalışma 

mevcut olmadığı gibi uzun boy yapısının kas fonksiyonu için yıkıcı olabileceğine dair 

endişeler de mevcuttur. Ancak yeterli araştırma ve yayın mevcut olmadığından hasta 

bazında risk-yarar dengesi değerlendirilerek tedavi başlanmalıdır [59, 60]. 
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2.3.2 Puberte 

Steroid tedavisinin komplikasyonu olan hipogonadizme sekonder gelişmiş 

olan gecikmiş puberte, sosyal açıdan hastayı strese sokmakta ve bu sebeple hayat 

kalitesini düşürmektedir. 14 yaşına kadar pubertenin başlamaması halinde 

endokrinoloji görüşü planlanmalıdır. Hastanın hormon düzeyleri, el bilek grafisi ve 

tekrarlayan ölçümlerle takibi planlanmalıdır. Testosteron replasman tedavisi, 14 yaşın 

üstünde olup henüz pubertal gelişim göstermemiş hastalarda düşünülebilir. Ayrıca 12 

yaşın üstünde steroid tedavisi altında olan ve hiç pubertal gelişim göstermemiş 

hastalarda da düşünülebilir. DMD’de testosteron kullanımına yönelik kapsamlı 

çalışma olmamasına karşın; hipogonadizm sonucu gelişen gecikmiş puberte ve 

adolesanlarda steroid kullanımı sonrası gelişen gecikmiş pubertede, standart tedavi 

yöntemi olarak testosteron replasman tedavisi görülmektedir [61].  

Testosteron replasman tedavisi süresince gelişebilecek olan davranış 

değişikliği, akne, kötü vücut kokusu, hızlı büyüme atağı ve epifiz plaklarının 

kapanması gibi yan etkiler; tedavinin fiziksel ve psikolojik olarak sağladığı faydaların 

genellikle arkasında kalmaktadır. Son yapılan bir çalışmada DMD hastaları ve aileleri 

tarafından testosteron replasman tedavisinin iyi tolere edilebildiği gösterilmiştir [62]. 

Ayrıca hipogonadizm veya gecikmiş pubertenin de mevcut osteoporozun 

kötüleşmesine katkıda bulunacağı akılda tutulmalıdır [63]. 

Normal pubertal gelişimi taklit etmek adına testosteron replasman tedavisi 

düşük dozlarda başlanarak yıllar ilerledikçe yaşa göre arttırılmalıdır. İntramüsküler ve 

topikal formlar tercih edilebilir. Tedavi süresince; lipid profili, hematokrit, kan şekeri 

düzeyi takip ve kaydedilmelidir [3, 64] . 

2.3.3 Adrenal Yetmezlik 

Steroid kullanımı esnasında gelişen hipotalamus-hipofiz-adrenal bez aksının 

(HPA aksı) baskılanması sonucu oluşan adrenal yetmezlik nadirdir. Ancak steroid 

tedavisinin ani kesilmesi veya araya giren bir enfeksiyon sonucu hayatı tehdit 

edebilecek bir adrenal yetmezlik tablosuyla karşı karşıya kalınabilmektedir [65]. 
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Steroid tedavisi almakta olan tüm hastalar ve yakınları; adrenal krizin 

semptomları, belirtileri, tedavisi konusunda eğitilmelidir. Hastalara evde acil durumlar 

için intramüsküler hidrokortizon reçete edilmelidir (<2 yaş çocuklar için 50 mg, 2 yaş 

veya daha büyük çocuklar için 100 mg). Hastaların steroid tedavisini aniden 

kesmemesi özellikle tembihlenmelidir. Enfeksiyon dönemlerinde ek doz gereksinimi 

olabileceği anlatılmalıdır [66]. 

2.4 Duchenne Musküler Distrofi ve Kemik Sağlığı 

Kortikosteroidler DMD’de ilk sıra tedaviler arasına girmiştir. Bunu takiben 

farklı steroid preparatlarını karşılaştıran çalışmalar yapılmıştır. Deflazacortun yan etki 

profilinin daha güvenli olmasıyla beraber aynı etki profilini oluşturduğu görülmüştür  

[67, 68]. Kronik hastalıkların kemik metabolizması üzerine etkisi her alanda 

araştırılmaktadır. Kortikosteroid ajanlarla uzun dönem tedavilerin genç hastalarda dahi 

farklı derecelerde osteoporozu tetiklediği ve kemik sağlamlığını azalttığı yapılan 

çalışmalarla kanıtlanmıştır [69–71].  

DMD hastalarında kemik turn-over döngüsü kapsamında ele alınması gereken 

bir diğer önemli husus kullanılmamaya bağlı osteopenidir. Fizyolojik olarak kemik 

yapılanması için gerekli olan mikrotravmaları sağlayan yürüyüş, koşma, zıplama, 

ağırlığın dikey etkisi, merdiven çıkma gibi hareketler bir müddet sonra DMD’li 

hastalarca sağlanamamaktadır [72, 73]. Kemiğin yapısal değişikliklerini tetikleyerek 

sağlamlaşmasına yardımcı olan bu süreçlerin yokluğu; DMD’li hastalarda uzun 

kemikler için epifiz ve diafiz değişikliklerinin oluşmasını engeller ve kısa kemiklerde 

trabeküler yapının gelişmesini sekteye uğratır [74, 75]. 

Boy kısalığı ve sık düşmeler hali hazırda DMD’li hastalarda kemik fraktürü 

riskini arttırmaktadır. Vertebral fraktürler kronik ağrıya ve omurga deformitelerine 

sebep olurken; uzun kemiklerde gelişen fraktürler sonucunda ambulasyonun erken ve 

kalıcı kaybı görülebilmektedir [76].  

DMD’li hastalarda osteoporoz sık olarak görülebilmekte ve osteoporoz 

tedavisinin iyi yönetimi hastaların hayat kalitesinin düzelmesinde büyük rol 

oynamaktadır. İyi tedavi edilmiş osteoporozda ortalama yaşam süresinin uzadığı 



 

13 

 

görülmüştür [77]. 2018’de yayınlanan DMD bakım önerilerinde, kemik sağlığı bakımı 

4 evrede incelenmiştir[29]. Bu aşamalar; 

1. Kemik sağlığı izleme aşaması: hasta kemiğin erken dönemde saptanması 

yüksek riskli ve hasta grupların belirlenmesi. 

2. Osteoporozun, kemik odaklı tedavilerle kontrol altında tutulma aşaması: 

Ağrı seviyelerinin mümkün olduğunca alt seviyede olmasının ve kırık-

iyileşme döngüsünün kırılmasının sağlanması.  

3. Kemik sağlığının devamının sağlandığı aşama: klinik olarak kaydedilen 

kazançların korunmasının hedeflendiği evre. 

4. Osteoporoz tedavisinin sonlandırıldığı aşama: Osteoporoz ve kırık 

tedavilerinin sonlandırılabileceği hastaların belirlenmesi ve birinci aşama 

olan kemik sağlığı izleme aşamasına tekrar alındığı evre. 

2.4.1 Kemik Sağlığı İzleme Aşaması 

            Hastaların kemik sağlığı izleme aşamasında; potansiyel riskler sebebiyle tanı 

anında veya en geç kortikosteroid tedavisine başlanma anında ilk taramasının 

yapılması önerilmektedir. Kortikosteroid kullanan hastalarda vertebral fraktürler daha 

fazla saptandığı için en geç 2 yılda bir torakolomber vertebra grafisiyle 

değerlendirilmesi önerilmektedir. Kemik mineral dansitesi (BMD) takiplerinde z-skor 

0,5’ten fazla kayıp yaşayan hastaların veya sırt ağrısı gelişen hastaların taramaları öne 

çekilebilir[78]. DEXA (dual x-ray absorptiometry); düşük ve yüksek enerjili x 

ışınlarını kemikten geçirerek kemik yoğunluğunu ölçme yöntemidir. T skoru BMD’yi 

genç bir yetişkine göre kıyaslar. Z skor ise BMD’yi yaşıtlar arasında kıyaslar [79]. 

Lomber vertebra BMD, pediatrik hastalarda ilk tercih olarak görülmektedir 

[80]. Buna karşın tüm vücut z-skor ölçümünün, kas gücü azalmış olanlar da dahil 

olmak üzere nöromusküler hastalarda faydalı olabileceği görülmüştür [81, 82]. 

BMD’de saptanan ölçümler tek başına değerlendirilmemeli; z skoru, yaş, ırk, total 

vücut ağırlığı, pubertal evre dikkate alınarak yorumlanmalıdır [80]. Hastalar kemik 

sağlığı izleme aşamasındayken koruyucu adımlar unutulmamalıdır. Hasta, hasta 

yakınları özellikle düşmeye yönelik tedbirler hakkına bilgilendirilmelidir. Bu 

adımlardan biri de günlük kalsiyum alımının sorgulanması ve diyetle alınan kalsiyum 
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miktarının yetersiz olduğu durumlarda oral kalsiyum desteğinin verilmesidir. En 

azından yıllık olarak hastaların kalsiyum değerleri izlenmelidir [83]. Yıllık kalsiyum 

değerleriyle beraber 25-OH Vitamin D değerleri de izlenmelidir (belli ülkelerde 

özellikle kış mevsimi sonunda) [84]. Kabul edilebilir en düşük değer 20 ng/ml olmakla 

beraber ideal hedef, 25-OH Vitamin D’yi 30 ng/ml’nin üstünde tutmaktır [85]. 

2.4.2 Osteoporozun Kemik Odaklı Tedavilerle Kontrol Altında Tutulma 

Aşaması 

Osteoporoz açısından risk faktörleri taşıyan çocuklarda düşük enerjili kemik 

kırığı gelişmesi osteoporoz varlığını düşündürür. Bu gibi kırıkların görüldüğü 

hastaların pediatrik osteoporoz açısından deneyimli merkez ve hekimlerce takibi 

önerilir [86]. Çocuklarda osteoporozda tercih edilen güncel tedavi yöntemi intravenöz 

(iv) bifosfonattır [87]. IV bifosfonat tedavisi almış olan osteogenezis imperfekta 

hastası çocukların vertebra yükseklik ölçümlerindeki artış, randomize kontrollü 

çalışmalarla gösterilmiştir[88, 89]. Buna karşın; oral bifosfonat ile pediatrik yaş 

grubunda yapılmış olan kontrollü çalışmaların hiçbirisinde vertebra yüksekliği üzerine 

olumlu etki saptanmamıştır [90–92]. Ayrıca oral bifosfonatın biyoyararlanımının 

düşük olduğu da bilinmektedir [93, 94]. Bu nedenlerle özellikle vertebral yükseklik 

ölçümleri önemli olan, semptomatik ve asemptomatik vertebral fraktürleri sık 

saptanan, osteoporoz açısından yüksek riskli grupta bulunan DMD’li hastalarda iv 

bifosfonat tercih edilmesi gerekmektedir [95]. 

IV bifosfonat tedavisi, komorbidite ve kontrendikasyon oluşturabilecek yan 

etkilerin oluşmasını engellemek için rehberlerde önerilen dozlara göre verilmelidir. Bu 

yan etkiler arasında en belirgini ve korkulması gereken ise renal etkilenmedir. Renal 

etkilenmenin ileri düzeylerinde bifosfonat tedavisi kontrendikedir. Hasta bazlı 

değerlendirme gerekir [96]. Pamidronat tedavisi bazı merkezlerde hastane yatışı 

yapılarak bazı merkezlerde ise ayaktan verilmektedir. İlaç deneyimi ile alakalı 

bilgilerin büyük bir kısımı osteogenezis imperfekta hasta grubundan edinilmiştir [97]. 

İlk dozda oluşabilecek ateş ve kusmaya yönelik olarak tedavi öncesi kortikosteroid 

stres dozu ile ilgili önerilerin tekrarlanması gerekmektedir [98]. 
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Bifosfonat renal yetmezlikli hastalarda kontrendikedir, son yapılan 

güncellemelerde akut renal hasarda olan çocuklarda da yakın böbrek fonksiyon takibi 

yapılması ve gerekirse ilacın kesilmesi önerilmektedir.  

 

2.4.3 Kemik Sağlığının Devamının Sağlandığı Aşama ve Osteoporoz 

Tedavisinin Sonlandırıldığı Aşama 

DMD’li hastalarda kemik fraktürü ve osteoporoz için ortak ve kalıcı risk 

faktörleri; myopati ve steroid kullanımıdır. Bu nedenle hastalar osteoporoz açısından 

stabil olarak değerlendirilseler bile (şekil 3) hastaların IV bifosfonat tedavilerinin doz 

azaltılarak kesilmeden devam edilmesi önerilmektedir [99]. Yapılan çalışmalarda hem 

kortikosteroid kullanan hem de kortikosteroid tedavisi almayan grupta, bifosfonat 

tedavisine ara verildiğinde metafiz kırığının arttığı görülmüştür [100]. Bifosfonat 

tedavisi, hastalarda kalıcı risk faktörleri (DMD hastaları için myopatinin kendisi ve 

kortikosteroid kullanımı) olsun veya olmasın; osteoporoz klinik olarak kontrol altında 

olanlarda hedef boya ulaşana kadar, osteoporozu kontrol altında olmayanlarda hedef 

boya ulaştıktan sonra bile devam edilmelidir [101]. DMD’li hastalarda kemik 

sağlığının izlemi ve osteoporozun yönetimi ile ilgili bilgiler aşağıdaki şekilde 

verilmiştir (Şekil 3). 

 

1. Evre 
 

o  Her vizitte; kırıkların veya sırt ağrısının varlığının sorgulanması. 

 

o  Başlangıçta ve gerekirse takipte; serum kalsiyum, fosfat, magnezyum, 

alkalen fosfataz ve paratiroit hormon değerlerinin görülmesi. 

 

o Başlangıçta ve yıllık takipte; Kalsiyum ve D vitamini alımının 

sorgulanması, DEXA çekilmesi, Serum 25-OH Vitamin D görülmesi. 

 

o Steroid kullanan hastalarda 1-2 yılda 1 kullanmayanlarda 2-3 yılda 1 

rutin olarak ve; 

Sırt ağrısı olanlarda,  

12 aylık takiplerde BMD Z-skor değerinde 0,5 standart sapmadan fazla 

azalma olanlarda başvuruda, lateral torakolomber grafi 

değerlendirilmesi 
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2. Evre  
 

o Bifosfonat tedavisine başlamadan önce böbrek fonksiyon testlerinin 

normal olduğunu doğrula ve mevcut ise kalsiyum ve Vitamin D 

eksikliğini tedavi et. 

o IV bifosfonat tedavisine başlarken önerilen dozlara uyum sağla ve hasta 

klinik olarak stabil olana kadar tedaviye devam et. 

 

o Tedavinin güvenliğini ve etkinliğini gözlemlemek için; 

              Torakolomber grafi çek ve 6 ay arayla tekrar et, 

              DEXA ölçümünü sürdür, 

              25-OH Vitamin D düzeyi takibini sürdür, 

              Sırt ağrısı ve fraktür açısından her vizitte takip sağla, 

              Kalsiyum ve D vitamini desteğini sağla, 

              Kemik metabolizmasına yönelik hormon ve iyonları gör. 

 

 

 

 

3. Evre 
 

o Hasta klinik olarak stabil ise tedavi dozunu düşürmeyi düşün, 

tedavi süresini kararlaştır. 

 

o Klinik olarak stabil olma kriterleri; 

                - Vertebral olmayan fraktürlerin olmaması, 

                - İyileşmiş stabil vertebral fraktürler, 

                - Daha önce normal olan vertebral korpuslarda gelişmiş olan                                                                   

yeni vertebral fraktür olmaması, 

                - Kemik ağrısı ve sırt ağrısı olmaması,  

                - Boya ve yaşa göre uygun Z skorunun olması  

 

Şekil 3.  DMD’li hastalarda osteoporozun izlenmesi, osteoporoz tedavisinde evreler ve 

öneriler [3, 5, 64, 102] 
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3 GEREÇ VE YÖNTEMLER 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya Eğitim Araştırma Hastanesi Çocuk 

Nöroloji ve Çocuk Endokrinoloji polikliniklerinde, Ocak 2013 ile Ocak 2023 tarihleri 

arasında hastanemizde takibi yapılan ve modifiye edici tedavi olarak Deflazakort 

kullanan 162 DMD tanılı erkek hasta çalışmaya alınmıştır.  

Veri toplanmasında araştırmacı tarafından hazırlanan hasta takip formu (Ek-3) 

kullanılmış̧ ve hastaların bilgileri izlem dosyalarından retrospektif olarak alınmıştır.  

Hastaların aynı poliklinik başvurusunda ölçülen boy, kilo değerleri kaydedildi. 

Hastanın yaşına göre HSDS, WSDS, VKİ-SDS değerleri hesaplanarak kaydedildi. 

Ayakta durabilen hastaların boy ölçümleri Harpenden Boy Ölçer ile yapılmıştır. Kas 

güçsüzlüğüne bağlı olarak ayakta duramayan hastaların boy ölçümlerinde ulna 

uzunluğu ile hesaplanmıştır. VKİ hesaplaması; kilonun boyun metre cinsinden 

karesine bölünerek yapılmıştır (kg/𝑚2). Hesaplamalar yapılırken Neyzi ve Ark. 

tarafından 2008 yılında yayınlanan ‘Türk çocuklarında vücut ağırlığı, boy uzunluğu 

ve vücut kitle indeksi referans değerleri’ çalışmasındaki değerler dikkate alındı. Bu 

hesaplamalar yapılırken ÇEDD (Çocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Derneği) 

hesaplama aracından faydalanıldı [103].  

Hastaların kemik mineral dansitelerinin değerlendirildiği vizitte tetkik edilen 

açlık kan şekeri, kalsiyum, fosfor, magnezyum, alkalen fosfataz, HbA1C, Vitamin D, 

İntac Parathormon, TSH, Serbest T4, Anti TPO, Anti TG değerlerine bakıldı. 

Kalsiyum, magnezyum, fosfor, alkalen fosfataz, glukoz değerleri, Beckman Coulter 

AU5800 cihazıyla spektrofotometrik olarak yapıldı. PTH, Beckman Coulter Dx1800 

cihazıyla kemolüminesans yöntemiyle ölçüldü. Vitamin D, Liason (DiaSorin, MN, 

USA) cihazıyla kemolüminesans yöntemiyle ölçüldü. TSH, serbest T4, Anti TPO, Anti 

TG değerleri DXL 800 cihazıyla immunoassay yöntemle ölçüldü. HbA1C değeri, 

TOSOH G8-1 cihazında iyon değişimi metoduyla ölçüldü.  

Rutin takiplerine gelmiş olan DMD tanılı hastaların kemik mineral dansite 

ölçümlerindeki z-skorları değerlendirildi. BMD (g/𝑚2), dual-energy X-ray 

absorptiometry (DMS Imaging, Stratos DR, FRANCE) ile ölçüldü. Yaşa göre Z-skor 
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değerleri hesaplandı. Cihaz, ölçümlerde uyumluluk sağlamak adına günlük olarak 

kalibre edildi.  

Veri toplanmasında araştırmacı tarafından hazırlanan hasta takip formu 

kullanılmış̧ ve hastaların bilgileri retrospektif olarak hastane bilgi sisteminden 

taranarak elde edilmiştir. Kişisel verilerin korunması kapsamında hastalara ait isim, 

soy isim, TC kimlik numarası gibi kişiye özel birtakım verilere erişim sağlanmamıştır. 

 

3.1 Araştırmanın Türü 

Çalışmamız kesitsel tipte planlanmış̧ retrospektif bir çalışmadır.  

 

3.2 Dahil etme kriterleri 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya Eğitim Araştırma Hastanesi Çocuk 

Nöroloji ve Çocuk Endokrinoloji polikliniklerinde, Ocak 2013 ile Ocak 2023 tarihleri 

arasında hastanemizde; aile öyküsü, klinik değerlendirme ve genetik test sonucu DMD 

tanısı alan ve takibi yapılan hastalar içerisinden çalışmada incelenmesi hedeflenen 

laboratuvar, radyolojik ve antropometrik ölçümleri yapılmış ve dışlama kriterleri 

dışında kalan hastalar çalışmaya dahil edildi.  

3.3 Hariç tutma kriterleri 

1.  4 yaş altındaki ve 18 yaş üstündeki hastalar  

2.  2 yıldan daha kısa süre merkezimizde takip edilmiş olan hastalar.  

3.  Deflazakort tedavisi merkezimizde başlanarak devam edilmiş olan ve 

deflazacort tedavisine 6 aydan uzun süre ara vermiş olan vakalar  

4.  Merkezimizde takip edilmekte olan ancak kemik mineral dansitesi 

ölçümlerini yaptırmamış olan hastalar  

5. DMD haricinde kronik hastalığı olan hastalar 
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3.4 Etik kurul onayı 

T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya Eğitim Araştırma Hastanesi etik 

kurulundan 08.06.2023 tarihinde 8/2 sayılı etik kurul onayı alındı. 

3.5 İstatistiksel analiz  

Olguların verileri SPSS 18.0 programında oluşturulan veri tabanına girildi ve 

istatistiksel analizleri yine aynı program ile yapıldı. Kategorik değişkenlere ait 

tanımlayıcı istatistikler sayı ve yüzde, sürekli değişkenlere ait istatistikler ise ortalama 

ve standart sapma olarak özetlendi. Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uygunluk 

kontrolünde Kolmogorov-Smirnov normallik testi kullanıldı. Normal dağılıma sahip 

olan parametrelerin bağımsız gruplar ile karşılaştırılmasında One-way ANOVA, 

normal dağılıma sahip olmayan parametrelerin bağımsız gruplar ile arasındaki 

ilişkinin değerlendirilmesinde Kruskall Wallis testi uygulandı. Kategorik 

parametrelerin arasındaki ilişki Pearson Ki-kare ile test edildi. Bağımsız gruplar 

arasında anlamlı ilişki saptanan parametrelerde ileri analiz amacıyla post hoc test 

olarak LSD (least significant difference) testi uygulandı. Tüm istatistiksel testlerde p 

<0.05 olan durumlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  
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4 BULGULAR 

Çalışmada, 162 DMD hastasına ait veriler değerlendirildi. Bütün DMD’li 

hastalarımıza 4 yaşında rutin tedavi olarak deflazort tedavisi başlandığından, 

kümülatif steroid dozunun kemik sağlığı ve endokrinolojik sistem üzerine etkilerini 

değerlendirebilmek için hastalar yaşlarına göre üç gruba ayrıldı. Hastaların 58’i 

(%35,8) 4-8 yaş grubuna, 57’si (%35,2) 8.1-13 yaş grubuna, 47’si (%29) 13.1-17 yaş 

grubuna dahildi. Hasta gruplarında ortalama yaş sırasıyla 6,15 yıl, 10,9 yıl ve 15,8 yıl 

idi (Tablo 2) 

 

Tablo 2. Hastaların yaş aralıklarına göre dağılımı 

Yaş Grubu Hasta Sayısı Yüzde Ortalama 

4-8 Yaş 58 35.8 6.15 

8.1-13 Yaş 57 35.2 10.9 

13,1-17 Yaş 47 29 15.8 

Toplam 162 100  

 

Hastaların boy, kilo ve vücut kitle indekslerine yönelik tanımlayıcı istatistikler 

uygulandı. 4-8 yaş grubunda boy ortalama 114,53± 8,65cm; kilo ortalama 22,1 ±4.1kg; 

vücut kitle indeksi 16,79±2,05 kg/cm2 olarak bulundu. 8,1-13 yaş grubunda boy 

ortalama 140,03±11,3 cm; kilo ortalama 40,45±14,38 kg; vücut kitle indeksi 

20,25±5,44kg/cm2 olarak bulundu. 13,1-17 yaş grubunda boy 163,91±9,21 cm; kilo 

61±18,51 kg; vücut kitle indeksi 23,38± 8,2 kg/cm2 olarak bulundu.  

Yaş gruplarına göre hastaların HSDS, WSDS ve VKİ-SDS değerleri 

karşılaştırıldı, analizlerde ANOVA kullanıldı. İleri yaş grubunda ( 13.1-18 yaş),  HSDS 

diğer yaş gruplarına göre anlamlı olarak düşük bulundu, p: 0,015. Orta yaş grubunda 

WSDS ve VKİ-SDS değerinin,  küçük ve ileri yaş grubuna göre anlamlı yüksek olduğu 

saptandı, sırasıyla  p: 0,003, p: 0,045 ( tablo 2). 
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Tablo 3. Hastaların antropometrik ölçümlerinin karşılaştırılması 

 Birim 4-8 yaş  

MİN-MAX                         

8.1-13 yaş  

MİN-MAX  

13.1-18 yaş 

MİN-MAX  

  

BOY cm  95-131 120-166 142-174   

KİLO kg 15,25- 32 22-87 35-115   

VKİ kg/𝑚2 13,15-22,2 12,4-38,4 10,9-61,2  

 

 

   ORTALAMA   TEST p 

HSDS  -0,76±1,22 -0,38±1,22 -1,1±1,27 4,3 0,015 

WSDS  -0,016±1,06 0,22±1,38 -0,68±1,66 5,93 0,003 

VKİ SDS   0,52±1,03 0,40±1,59 -0,21±2,06 3,18 0,045 

       

HSDS: height standart deviation score, WSDS: weight standart deviation score, VKİ-SDS: vücut kitle 

indeksi - standart deviation score 

*Farkın kaynaklandığı grup LSD analizi ile belirlenmiştir.  

Hastaların kalsiyum ve fosfor değerlerinin yaş grupları arasında 

karşılaştırılmasında ANOVA testi kullanılmıştır. Her üç yaş grubunda kalsiyum 

değerleri arasında anlamlı ilişki bulunmamışken, p: 0.57, fosfor düzeylerinin sırasıyla 

8.1-13 ve 13.1-18 yaş grubunda anlamlı olarak düştüğü görülmüştür, p: 0,00.  

 

Magnezyum, alkalen fosfataz, parathormon, vitamin D, açlık kan şekeri 

değerlerinin yaş gruplarına göre karşılaştırılması için ise Kruskal- Wallis 

kullanılmıştır. Magnezyum düzeyleri ile yaş grupları arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır, p: 0,056. Alkalen fosfataz değerleri ile yaş grupları arasında ise 

anlamlı fark bulunmuştur, p:0,000 ve post hoc çalışmalarında sırasıyla 8.1-13 ve 13.1-

18 yaş grubunda alkalen düzeylerinin anlamlı olarak düştüğü görülmüştür, p:0,003. 

 Parathormon düzeyleri ile yaş grupları arasında anlamlı ilişki vardır, p: 0,017, 

ve sırasıyla 8.1-13 ve 13.1-18 yaş grubunda anlamlı olarak yükseldiği saptanmıştır, p: 

0,011. 25-OH Vitamin D düzeyleri ile yaş grupları arasında anlamlı ilişki vardır, p: 

0,031, ve sırasıyla 8.1-13 ve 13.1-18 yaş grubunda anlamlı olarak düştüğü 

saptanmıştır, p: 0,023. Yaş grupları ile açlık kan şekeri düzeyleri arasında ise anlamlı 

bir ilişki bulunmamıştır, p: 0,062 ( tablo 4). 
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Tablo 4. Hastaların biyokimyasal parametrelerinin karşılaştırılması 

YAŞ 4 - 8 8.1 - 13 13.1 - 17 TEST p Post 

hoc 

 ORTALAMA (MİN-MAX) ORTALAMA (MİN-MAX) ORTALAMA (MİN-MAX)    

CA 

mg/dl 
9.83±0.41 (8.8-10.8) 9.64±0.3 (8.7-10.4) 9.84±0.51 (8.5-11) 3.9 ,022 ,57 

MG 

mg/dl 
1.96±0.02 (1.7– 2,3) 1.99±0.02 (1.6-2.4) 2.04±0.02 (1.8-2.4) 5.77 ,056 - 

P 

mg/dl 
4.76±0.54 (3.8 –6.1) 4.71±0.4 (3.6-5.7) 4.23±0.57 (2.8-5.8) 16.5 ,000 ,000 

ALP 

U/L 
116.67±35.1 (56-255) 113.5±51.6 (38-261) 89.21±40.2 (36-191) 18.1 .000 ,003 

PTH 

Ng/L 
29.7±11.6 (11-68) 27.75±11.4 (13-62) 35.6±17.3 (7.4-92) 8.15 ,017 ,011 

VİT D 

pg/L 
27.17±13.23 (7.5-71.6) 25.69±12.3 (7-66.9) 21.62±11.1 (5.74-58) 6.96 ,031 ,023 

AKŞ 

mg/dl 
82.2±19.41 (63-202) 85.5±10.1 (63-114) 85.5±13.5 (60-126) 7.59 ,062 - 

Ca: Kalsiyum, Mg: Magnezyum, P: fosfor, ALP: Alkalen fosfataz, PTH: parathormon, Vit D: 25-OH 

Vitamin D, AKŞ: açlık kan şekeri 

 

Yaş grupları arasında HbA1c düzeyleri 3,5-5,6 arasında (normal), 5,6-6,4 arası 

(prediyabet), ve 6.4 ün üzerinde ( diyabet) anlamlı fark vardı ve 13.1-17 yaş grubunda 

prediyabet ve diyabet oranlarının daha düşük olduğu saptandı, p: 0.034. 

Çalışmamızda sT4 seviyeleri normal olduğu halde yalnızca 3 hastanın TSH değerinin 

yüksek (>5,86 iu/ml), 5 hastanın TSH ve tiroid antikor değerleri normal olduğu halde 

sT4 değerinin düşük (<0,61 ng/dl), st4 ve TSH düzeyleri normal olduğu halde 2 

hastanın Anti-TPO değerinin ve 1 hastanın Anti-TG değerinin referans dışında olduğu 

görülmüştür. Hiçbir hastaya tiroid hormon tedavisi başlanmamıştır. Yaş grupları ile bu 

değerlerin herhangi biri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulunmamıştır, 

p>0.05. (tablo 5) 
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Tablo 5. Hastaların hormonal parametrelerinin karşılaştırılması 

Parametre  4-8 Yaş 

n (%) 

8.1-13 Yaş 

n (%) 

13.1-18 Yaş 

n (%) 
X2 

Test değeri 

p 

HbA1C Normal  48 (%82.8) 52 (%91.2) 46 (%97.9) 6.67 ,034 

(%) Prediyabet 10 (%17.2) 5 (%8.8) 1 (%2.1)   

Diyabet 2 (%3.4) 2 (%3.5) 0 (%0) 

TSH Normal 56 (%96.6) 52 (%91.2) 47 (%0) 5.48 ,125 

(iu/ml) Yüksek 0 (%0) 3 (%5.3) 0 (%0)   

sT4 Normal 56 (%96.6) 56 (%98.2) 45 (%95.7) ,776 ,858 

(ng/dl) Yüksek 2 (%3.4) 1 (%1.8) 2 (%4.3)   

Anti-TPO Normal 58 (%100) 55 (%96.5) 47 (%100) 2,473 ,205 

(iu/ml) Yüksek 0 (%0) 2 (%3.5) 0 (%0)   

Anti-TG Normal 58 (%100) 57 (%100) 46 (%97.9) 2,121 ,290 

(iu/ml) Yüksek 0 (%0) 0 (%0) 1 (%2.1)   

HbA1C: glikolize hemoglobin, TSH: tiroid stimulan hormon, sT4: serbest tiroksin, Anti-TPO: anti 

doku peroksidaz antikor, Anti-TG: anti tiroglobulin antikor 

Hastaların yaş grupları ile tüm vücut DEXA kemik mineral dansitesi ölçümlerinden 

elde edilen Z-skor sonuçları karşılaştırıldı. 4-8 yaş grubunda Z skoru, 58 hastadan 

1’inde (%1,7) -1 ile -2 arasında (osteopeni) olarak tanımlanırken 57’sinde  (%98,3) -

1- +1 (normal kemik) arasındaydı. 8.1-13 yaş grubunda 57 hastanın 3’ünde (%3,5) z 

skoru -2’nin altında (osteoporoz) iken, 7’si (%12,3) osteopeni ve 47’si (%82,5) normal 

kemik olarak değerlendirildi. 14-18 yaş grubunda ise 47 hastanın 35’i (%74,5) 

osteoporoz, 3’ü (%6,4) osteopeni ve 9’u (%19,1) normal kemik olarak değerlendirildi.  

Yapılan analizlerde 4-8 yaş grubunda hiçbir hastada osteoporoz saptanmazken,  yaş 

grubu ilerledikçe osteoporoz görülme sıklığının arttığı belirlendi, p: 0,000. (Tablo 6). 
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Tablo 6. Z-skor değerlerinin yaş gruplarına göre değerlendirilmesi 

 Z Skoruna göre kemik sağlığı; TEST p 

> (-1) (-1) – (-2) < (-2)   

4-8 yaş 57 (%98,3) 1 (%1,7) 0 (%0) 

9-13 yaş 47 (%82,5) 7 (%12,3) 3 (%5,3) 102,5 ,000 

14-18 yaş 9 (%19,1) 3 (%6,4) 35 (%74,5)  

*Chi – Square uygulanmıştır. 

Hastaların eş zamanlı yapılan serum kalsiyum, vitamin D, parathormon, fosfor 

ve magnezyum düzeyleri ile hastaların kemik mineral dansitesi ölçümlerindeki z skoru 

arasındaki ilişkiye bakıldı. Serum kalsiyum, parathormon ve magnezyum düzeyleri ile 

z skorları arasında anlamlı bir korelasyon saptanmaz iken serum fosfor düzeyleriyle z 

skor arasında aynı yönde orta düzeyde korelasyon (korelasyon katsayısı 0,294) 

saptandı ve anlamlı olarak değerlendirildi, p: 0,001 (Tablo 7).  

Hastaların serum 25-OH Vitamin D düzeyleri ile z skorları karşılaştırıldı. 

Yapılan analizde korelasyon katsayısı 0,219 ve p: 0,005 olarak saptandı. Serum 25-OH 

Vitamin D düzeyleri ile z skoru arasında aynı yönde zayıf düzeyde korelasyon saptandı 

(Tablo 7). Vitamin D seviyesinin azalması ile BMD z-skor’un da anlamlı olarak 

azaldığı görüldü. Anlamlı korelasyon mevcut olan parametreler arasındaki ilişki 

grafikle gösterildi (Şekil 4 ve Şekil 5). 

 

Tablo 7. Z-skor değerlerine göre kalsiyum, vitamin D, parathormon, fosfor ve 

magnezyum değerlerinin karşılaştırılması. 

  Kalsiyum 

(mg/dl) 

Vitamin D 

(mcg/L) 

PTH 

(mcg/L) 

Fosfor 

(mg/dl) 

Mg 

(mg/dl) 

       

Z SKOR Korelasyon  

Katsayısı 

-0,047 0,219 -0,129 0,294 -0,09 

 p 0,552 0,005 0,103 0,001 0,610 

Ca: Kalsiyum, PTH: Parathormon, Mg: Magnezyum 
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Şekil 4. Serum 25-OH Vitamin D düzeyleri ile Z skorlarının dağılımı 

 

Şekil 5. Serum fosfor düzeyleri ile Z skorlarının dağılımı 
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5 TARTIŞMA  

Çalışmaya çocuk nöroloji polikliniğine başvuran klinik ve genetik olarak 

Duchenne Musküler Distrofi tanısı mevcut olan 162 erkek hasta alındı. Merkezimizde 

tüm hastalara 4 yaşında hastalığı modifiye edici tedavi olarak steroid (Deflazokort) 

tedavisi başlandığından ve bizim çalışmamızda 6 aydan uzun süre steroid tedavisine 

ara verilen hastalar dahil edilmediğinden,  hastaların almış oldukları kümülatif steroid 

dozunun ve mevcut hastalıklarının kemik sağlığı ve endokrinolojik sistem üzerine 

etkilerini değerlendirdik. Hastaların %35,8’i (58 kişi), 4-8 yaş grubunda; %35,2’si 

(57), 8.1-13 yaş grubunda; hastaların %29’u (47 kişi) ise 13.1-17 yaş grubuna dahildi.  

Kortikosteroid tedavisinin DMD’li hastalarda fiziksel aktivitede kayıbı 

geciktirdiği, kas kaybını ve kas dokusunun fibrozise gidişini yavaşlattığı bilinmektedir 

[37, 39, 104]. Kortikosteroidler; büyüme hormonu sentezini ve duyarlılığını azaltır, 

kollajen sentezini bozar, kemik metabolizmasında duraksamaya sebep olur. Bu sebeple 

uzun süreli kortikosteroid kullanımın, boy kısalığına, kemik matürasyonunda 

gecikmeye sebep olduğu bilinmektedir.  [105]. Sarrazin ve arkadaşlarının 2014’te 263 

DMD’li hasta üzerinde yapılan çalışmada, kortikosteroid tedavisi alan hastaların 

tedavi başlanmadan önce de boylarının kısalığı olduğu ancak kortikosteroid tedavisi 

alan hastalarda almayanlara göre tedaviye başlamanın ardından boy kısalığının 

ilerlediği bildirilmiştir. Kortikosteroid tedavisi alan hastaların vki-sds’lerinin ilk 

dekatta daha yüksek olduğu görülmüştür. Aynı çalışmada hastaların genotipleri 

incelenmiş ve distal distrofin gen bölgesindeki mutasyonların daha kısa boy ile ilişkili 

olduğu sonucuna ulaşılmıştır.  [106]. Biggar ve arkadaşları, 2006 yılında 74 DMD’li 

hasta üzerinde yaptığı çalışmada kortikosteroid tedavisi alan 40 hasta ve almayan 34 

hastanın büyüme ve gelişmelerini karşılaştırmıştır. Kortikosteroid tedavisi altındaki 

hastaların 18 yaşında boylarının anlamlı olarak ortalama 10 cm daha kısa olduğu 

görülmüştür [107]. Wong ve arkadaşları tarafından 2017’de yapılan çalışmada yaşları 

10 ile 16 arasında değişen, ortalama 8,5 yıl günlük kortikosteroid tedavisi (%88 

deflazakort) almış olan 97 DMD tanılı hasta retrospektif olarak büyüme ve gelişme 

açısından incelenmiştir. %38 hastada insülin direnci için tedavi ihtiyacı gelişmiş, %86 

hasta tedavi öncesine göre daha yüksek ağırlık persentiline ulaşmış, %72 hasta ise boy 

persentil kaybı yaşamıştır [108]. 2016’da Amerika Birleşik Devletleri’nde yapılan bir 
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çalışmada kortikosteroid tedavisi almış ambulatuvar hastalar, steroid tedavisi almamış 

DMD’li hastalar ve normal popülasyon ile karşılaştırılmış ve steroid ile tedavi edilmiş 

DMD’li hastaların anlamlı olarak daha kısa boylu, daha fazla kilolu olduğu ve daha 

yüksek VKİ’ne sahip olduğu görülmüştür [109].  Biz de literatürle uyumlu olarak 

çalışmamızda, 13,1-18 yaş grubundaki hastaların HSDS değerlerinin, diğer yaş 

gruplarındaki hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı düşük olduğunu gördük, p: 

0,015. Bunun, DMD hastalarında erken evrede başlayan büyüme gelişme geriliği ve 

hastaların zamanla hareket kabiliyetlerinin azalmasına ek olarak; kullanılan 

kortikosteroid tedavisinin boy uzaması üzerine olumsuz etkilerinden 

kaynaklanabileceğini düşündük.   

2015’te Rodriguez-Cruz ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada, 4-18 yaş 

grubunda deflazacort tedavisi almakta olan 66 DMD’li erkek çocuk 

değerlendirilmiştir. Hastaların obezite ve fazla kilolu olma oranları, insülin rezistansı 

oranı ve bunun ekzon delesyon tipiyle ilişkisinin olup olmadığını araştırılmıştır. 

Hastaların %18,3’ünün düşük ağırlıklı, %22,7’sinin fazla kilolu ve %68’inin obez 

olarak görülmüş [57]. Çalışmalarında %36,4 hastada insülin rezistansı saptamışlardır. 

Düşük ağırlıklı bazı hastalarda da insülin rezistansının olabilmesini, ekzon 45 

delesyonu olanların kilo durumundan bağımsız olarak hiperinsülinemiye yatkınlık 

yaratabileceği şeklinde yorumlamışlardır. Opstal ve arkadaşları tarafından 

Hollanda’da 2022 yılında 159 DMD’li hasta vki-sds ve beslenme açısından 

değerlendirilmiş. 95 hasta ambulatuar fazda (ortalama yaş 6,8±2,7) ve 64 hasta 

(14,3±3) non-ambulatuar fazda iken değerlendirilmiş. Her iki grubun da yaklaşık 

%54’ünün Deflazakort veya eşdeğer dozda prednol kullandığı belirtilmiş. Ambulatuar 

dönemde kortikosteroid tedavisi, daha fazla miktarda kalori alımı ve obezite ve ile 

ilişkilendirilmiş. Non-ambulatuar fazdaki hastalarda kortikosteroid kullanımının 

alınan kalori miktarı üzerinde anlamlı etkisi görülmemiş ancak kortikosteroid kullanan 

non-ambulatuar hastaların vki-sds değeri daha yüksek saptanmış. Vki-sds değerinin 

yükselme eğiliminin çoğunlukla 9-10 yaşlarında başladığı ve steroid kullanımından 

daha çok hastaların hareket kabiliyetlerini kaybetmeleriyle ilişkili olduğu sonucuna 

ulaşmışlardır [110]. Bizim çalışmamızda, hastaların %6’sı obez, %17’si aşırı kilolu ve 

%10’u yaşına göre düşük kilolu idi. Opstal ve arkadaşlarının çalışmasıyla paralel 

olarak fiziksel aktivitenin kısıtlanmaya başladığı ve daha uzun süre kortikosteroid 
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tedavisi almış 8,1-13 yaş grubunda, vki sds ve wsds değerinin anlamlı olarak daha 

yüksek olduğunu bulduk. İleri yaş grubunda WSDS değerinin anlamlı olarak daha 

düşük olmasının, hastalarda beslenme sorunlarının gelişmesi ve hospitalizasyon 

sıklığındaki artıştan kaynaklanabileceğini düşündük. 

 

Bu çalışmada HbA1C 3,5-5,6 (normal) olan 146 hasta, 5,6-6,4 (prediyabet) 

olan 16 ve 6.4 ün üzerinde ( diyabet) olan 4 hasta vardı. İleri yaş grubunda yüksek 

prediyabet ve diyabet saptanma oranı istatistiksel olarak anlamlıydı.  Hastaların açlık 

kan şekerleri ortalaması da gruplar için sırasıyla 82,2 gr/dl, 85,5 gr/dl, 85,5 gr/dl olarak 

saptanmış ve gruplar arasında anlamlı fark bulunmamıştır. Prediyabet ve diyabet 

olarak değerlendirilen hastaların takiplerinde kan şekerlerinin normal seyrettiği 

görüldü. Çalışmamızda hastaların prediyabet ve diyabet olma sıklığının ileri yaş 

grubunda azaldığını bulduk. Bu sonuç hastaların kesitsel olarak değerlendirilmesi ile 

alakalı olabilir. Literatürde DMD’li hastalarda diyabet insidansını inceleyen başka 

çalışmalara rastlanmadı. İstatiksel olarak anlamlı olsa da klinik olarak anlamlı 

görülmedi.  

 

Suprafizyolojik düzeyde verilen kortikosteroid tedavileri, özellikle genç yaş 

grubunda sekonder osteoporozun en önemli sebeplerindendir. Kortikosteroidler pre-

osteoblastların proliferasyonunu engeller, stromal hücrelerin osteoblast yerine adipoz 

dokuya farklılaşmasını indükler ve kemik turn-over’ında önemli rol oynayan 

osteoklastların apoptozuna sebep olur [111]. 2003’te İtalya’da yapılan bir çalışmada 

32 DMD’li hasta kemik sağlığı açısından değerlendirilmiştir. Bu hastalardan 22 tanesi 

uzun süreli kortikosteroid tedavisi altındayken, ailelerin kortikosteroid tedavisine onay 

vermemesi sebebiyle kortikosteroid tedavisi alamayan 10 hasta kontrol grubu olarak 

seçilmiştir. Kortikosteroid tedavisi alan grubun yaş ortalaması 9.9±3.9, almayan 

grubun ise 10±3’tür. Tedaviye başlama yaşı hakkında bilgi verilmemiştir ancak 

hastaların ortalama 38.5±6.8 aydır 0.75 mg/kg/gün dozunda prednizon tedavisi 

aldığını bildirmişlerdir. Hastaların vertebral BMD Z skorları; ortalama tedavi alan 

grupta -3.9±1.4, almayan grupta ise -2.6±1.3 ölçülmüştür. Bu çalışma DMD hastası 

olup steroid tedavisi alan ve almayan hastaları karşılaştırdığında steroid tedavisi alan 
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hastaların kemik sağlığında daha çok bozulma saptamıştır [4]. 2016’da Amerika’da 

yapılan bir çalışmada 292 DMD’li ve kortikosteroid tedavisi altında çocuk hastalar 

değerlendirilmiştir. Hastalar kortikosteroid tedavisi alma sürelerine göre 3 gruba 

ayrılmıştır.  Hastaların hem tüm vücut hem de proksimal femur ve vertebra kemik 

mineral dansitesi ölçümleri değerlendirilmiştir. Daha uzun süre kortikosteroid tedavisi 

almış olan 3. grupta (yaş ortalaması 10.8 ± 2.3) %60,7 hastada osteoporoz (BMD tüm 

vücut z skor < -2), daha kısa süre kullanmış olan 1. Grupta (yaş ortalaması 7,6± 1,9) 

%30 hastada osteoporoz görülmüştür.  [112]. Biz de çalışmamızda hastaların tüm vücut 

BMD ölçümlerinin yaşa göre Z skorlarını değerlendirdik. Çalışmamızda 4-8 yaş 

grubundaki 58 hastada osteoporoz saptanmamıştır. 9-13 yaş grubunda 57 hastanın 3’ü 

osteoporoz 7’si osteopeni olarak değerlendirilmiş ve daha uzun süre kortikosteroid 

tedavisi almış olan 14-18 yaş grubundaki 47 hastanın 35’i osteoporoz 3’ü bozulmuş 

kemik sağlığı osteopeni olarak değerlendirilmiştir. BMD z skorun yaşlara göre 

ortalamaları değerlendirildiğinde 4-8 yaş grubunda 4,8±2,2, 8,1-13 yaş grubunda 

0,68±1,7 ve 13,1-18 yaş grubunda -2,2±2,1 bulduk.Yaş arttıkça z skoru değerlerinin 

düşmesinin nedeninin hastaların toplam kullanmış oldukları kümülatif steroid 

dozunun kemik sağlığı üzerine olumsuz etkileri olduğunu düşündük.  

Alshaikh ve arkadaşlarının Londra’da yaptığı bir çalışmada steroid tedavisi 

alan 197 DMD hastasında; vitamin D seviyelerini ve replasman dozlarının etkinliğini 

ve hastaların vitamin D replasmanı aldığı ve almadığı dönemdeki vitamin D seviyeleri 

değerlendirilmiştir. Vitamin D desteği almayan dönemdeki hastaların ortalama vitamin 

D seviyesi 15,6 mikrogram/L olarak saptanmış. Hastalar vitamin D replasman 

dozlarına göre gruplara ayrılmış. Çalışmada DMD’li hastalarda D vitamin eksikliği 

prevalansının yüksek olduğu ve düzeltmek için 1500 iu/gün dozunda tedavi verilmesi 

gerektiği sonucuna ulaşılmıştır [113]. Sertpoyraz ve arkadaşlarının 2019 yılında 

steroid tedavisi altındaki 67 DMD’li hastada yaptığı çalışmada ancak %4,5 hastada 

normal Vitamin D düzeyi görülmüştür. Çalışmalarında Vitamin D düşüklüğünün 

steroid tedavisi altındaki DMD’li hastalarda yüksek sıklıkta görüldüğü ve uzun 

dönemde ambulasyonu ve kemik sağlığını korumak için hastaların vitamin D 

seviyelerinin monitörize edilmesi gerektiği sonucuna ulaşmışlardır [114]. Suthar ve 

arkadaşları tarafından 2021 yılında Hindistan’da 76 DMD’li hasta arasında yapılan 

retrospektif çalışmada hastaların kortikosteroid tedavi süreleri, vitamin D seviyeleri ve 
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kemik mineral dansiteleri değerlendirilmiştir. Hastalardan daha uzun dönem steroid 

tedavisi alanların (ortalama 16,9 ay) daha kısa süre alanlara göre (ortalama 7,8 ay) 

BMD z-skorlarının daha düşük olduğu ve çalışmadaki bütün hastaların vitamin D 

seviyesinin düşük olduğunu bulmuşlar ve hastalar rutin olarak 600 iu/gün dozunda 

vitamin D replasmanı almaktalarken optimum seviyeyi yakalamadıkları görmüşlerdir. 

Suthar ve arkadaşları DMD’li hastaların Vitamin D seviyesini yeterli seviyede tutmak 

için daha yüksek dozlarda D vitamini kullanılması gerektiği ve vitamin D 

yetersizliğinin, steroid tedavisinin yanında kemik sağlığının bozulmasında etkili 

olabileceği sonucuna ulaşmışlar [115]. Biz çalışmamızda her üç yaş grubunda da 

vitamin D seviyelerini yetersiz bulduk. Ancak hastaların rutin olarak günlük 400-1200 

ünite D vitamini replasmanı almasına karşın, vitamin D tedavisinin doz ve sürelerinin 

ayrıntısına merkezimizdeki kayıtlarda ulaşamadık. Bu nedenle hastaların rutin vitamin 

D desteği alıp almadıkları, almaktalarsa ne kadar süre ile ara verdikleri bilgilerine 

sahip olamadık. Oluşan tedaviye uyumsuzluğun ileri yaşlarda daha da arttığını ve bu 

durumun ise kemik sağlığını olumsuz etkilediğini düşünmekteyiz. İleri 

değerlendirmeler için yeni çalışmalara ihtiyaç vardır ve DMD’li hastaların Vitamin D 

replasmanları standardize edilerek takip altına alınmalıdır. Çalışmamızda ileri yaşlarda 

daha sık görülen osteoporozun sebeplerinden birisinin vitamin D eksikliği 

olabileceğini düşündük.   

 

2022 yılında Çin’de Liu ve arkadaşları tarafından 19 DMD’li hasta (ortalama 

yaş: 6.67 ± 2.19) steroid tedavisi başlamadan, 1. yılda ve 2. yılda kemik sağlığı 

açısından değerlendirilmiş ve hastalara düzenli olarak 400 iu/gün vitamin D ve 400 

mg/gün elementer kalsiyum replasmanı verilmiş. Steroid tedavisi olarak deflazacort 

veya eşdeğeri düzeyinde prednizolone tercih edilmiş. Hastalar çalışmaya alınmadan 

önce bakılan tetkiklerinde bütün hastaların vitamin D seviyesinin yetersiz olduğu 

görülmüş (19,9± 4,2 ng/dl). Düzenli olarak vitamin D ve kalsiyum replasmanına 

rağmen hastaların 2. yılda ortalama vitamin D seviyelerinin düşük olduğu görülmüş 

(18,3± 4,74).  Kalsiyum seviyeleri ise başlangıçta ve takiplerde normal olarak 

bulunmuştur.  İlk bakılan z skor ortalaması -0,85±1,32 ölçülmüş, 1. ve 2. yıllarda z 

skor ortalaması ise sırasıyla -1,56±1,62 ve -2,02±1,36 olarak görülmüş. Hastaların 

kalsiyum ve vitamin D düzeyleri, z skorları ile karşılaştırılmış ve z skor ile ilişkili 
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olmadığı gösterilmiş. DMD’li hastalarda standart dozda vitamin D replasmanının 

optimal dozu sağlamakta yeterli olmadığı sonucuna ulaşmışlardır [116]. Literatürde 

DMD’li hastaların vitamin D düzeyleri ile z skorları arasındaki ilişkiyi inceleyen başka 

bir çalışmaya rastlamadık. Bizim çalışmamızda vitamin D düzeyinin anlamlı olarak 

daha düşük olduğu 13.1-17 yaş grubunda z skor da anlamlı olarak düşük bulunmuştur. 

Ayrıca çalışmamızda Vitamin D düzeyleri ile z skoru arasında aynı yönde zayıf 

düzeyde korelasyon saptanmıştır. Çalışmamızda vitamin D seviyeleri düştükçe z 

skorun da düştüğü görülmüştür. Vitamin D seviyesinin kemik metabolizması 

üzerindeki rolü sebebiyle düşük vitamin D seviyelerinin düşük Z skor ile ilişkili 

olabileceğini düşündük.  

 Bizim çalışmamızda her üç yaş grubunda da kalsiyum seviyeleri normal 

saptandı. Ancak gerçekleştirdiğimiz alt grup analizinde, daha yüksek z skora sahip 8.1-

13 yaş grubunun, daha düşük z skora sahip 13.1-17 yaş grubuna göre anlamlı olarak 

daha düşük kalsiyum seviyelerine sahip olduğu görüldü. Bu durum istatistiksel olarak 

anlamlı olmasına rağmen klinik olarak anlamlı görülmedi. 

Literatürde yaptığımız araştırmalar neticesinde DMD’li hastaların magnezyum 

seviyelerini değerlendiren ve karşılaştıran başka bir araştırmaya rastlamadık. Bizim 

çalışmamızda gruplar arasında magnezyum düzeyleri arasında anlamlı bir fark 

saptanamadı. Yukarıdaki çalışmada bizim çalışmamızdan farklı olarak diyetteki 

magnezyum miktarını ve magnezyum desteği alınan hastaları karşılaştırırken bizim 

çalışmamızda düzenli magnezyum desteği almayan DMD’li 4-18 yaş grubu hastalar 

değerlendirilmiştir.  Bu çalışmada ayrıca hastaların magnezyum düzeyleri ile z skorları 

arasında da anlamlı bir ilişki bulunamamıştır. DMD’li hastaların düzenli magnezyum 

desteğiyle kemik sağlığı üzerinde olumlu etki oluşup oluşmayacağı üzerine yorum 

yapmak için ileri çalışmalar gerekmektedir.  

DMD’li hastalarda immün sistem aktivasyonu patogenezin temel 

açıklayıcılarındandır [117]. Literatürde DMD’li hastalarda hipotiroidi, hipertiroidi 

insidansını, tiroit oto antikor seviyelerini veya herhangi bir otoimmünite değerlendiren 

bir çalışmaya rastlamadık. Bu çalışmada rutin olarak TSH seviyesi görülen hastalarda, 

TSH değeri normalin altında olan hasta görülmedi, normalin üstünde olan hasta sayısı 

ise 3 (%1,8) olarak saptandı. 3 hastanın hepsi 8.1-13 yaş grubuna dahildi ve aynı grupta 
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sadece 1 hastanın st4 düzeyinde anormallik olduğu bulundu. Ancak klinik olarak 

anlamlı değerlendirilmedi ve takiplerinde tiroid hormon seviyelerinin normal düzeye 

geldiği görüldü.  

Anti-TPO değeri normalin dışında çıkan yalnızca 8.1-13 yaş grubuna ait 2 

hasta görüldü. Bu hastaların TSH ve sT4 değerleri normal sınırlardaydı. Anti-TG 

değeri normalin dışında çıkan ise yalnızca 13.1-17 yaş grubunda 1 hasta saptandı ve 

bu hastanın üst solunum yolu enfeksiyonu sonrası akut tiroidit ile takip edildiği 

öğrenildi.  

2000 yılında İngiltere’de yapılan bir çalışmada, toplumdaki adölesanlar için 

hayat boyu hipotiroidi görülme insidansı %0,13 olarak saptanmış. Erkek çocuklar için 

%0,03 olarak bulunmuştur. Hastaların %66’sında otoimmün sebepler saptanmıştır. 

[118]. Bu çalışmada sadece 13.1-17 yaş grubunda bir hastada akut tiroidit saptanmıştır. 

DMD’li erkek çocuklar ile toplumdaki diğer erkek çocuklarda hipotiroidi saptanması 

arasında belirgin bir fark görülmemektedir. Hastaların tiroit fonksiyon testlerinin ve 

tiroit oto antikorlarının düzenli görülmesinin klinik olarak anlamlı olmayacağı 

düşünülmüştür. 
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6 SONUÇLAR 

Yaptığımız çalışma ile DMD’li hastaların kemik sağlığını değerlendirmeyi ve 

hastalarda görülen endokrin komplikasyonları araştırarak; hastaların endokrin açıdan 

daha iyi takip edilmesine yönelik faktörleri ortaya koymayı hedefledik. Çalışmaya 

steroid tedavisi altındaki 4-18 yaş arasındaki 162 DMD tanılı erkek hasta alındı.  

Hastaların yaş grubu ilerledikçe kullanmış oldukları kümülatif steroid dozunun 

artması nedeniyle osteoporoz görülme oranının arttığını gördük. DMD’li hastaların 

düzenli çocuk endokrinoloğu tarafından değerlendirilmesinin ileri yaşlarda artan 

osteoporoz oranını düşürebileceğini düşündük.  

DMD’li hastaların bütün yaş gruplarında Vitamin D düzeylerinin düşük 

olduğunu gördük ve Vitamin D düzeyi düştükçe kemik sağlığında anlamlı olarak 

bozulmanın arttığını saptadık. Hastaların vitamin D tedavisini düzensiz kullandıkları 

ve kullandıkları dozların değişken olduğunu ve düzgün kayıt edilmediğini gördük. 

Düzenli çocuk endokrinoloji takibi ve kayıtların Vitamin D düzeyi ve osteoporoz 

sıklığında düzelme sağlayabileceğini düşündük. Ancak hastaların kalsiyum ve 

magnezyum düzeyleri ile z skorları arasında anlamlı bir ilişki saptayamadık.  

Hastalarda orta ve ileri yaş grubunda Hb A1c 5,6-6,4 (prediyabet) olan 5 ve 6.4 

ün üzerinde (diyabet) olan 2 hasta vardı. Hastaların kan şekeri düzeylerinin beslenme 

önerileriyle düştüğü görüldü. İleri yaş grubunda obezite veya fazla kilolu olma 

durumlarında artış saptadık.  Bunun sebebinin yaş arttıkça hareket kabiliyetinin 

azalması ve maruz kalınan steroid total dozunun artmasına bağlı olabileceğini 

düşündük.  

Hipotiroidi, hipertiroidi, otoimmün tiroidit görülme insidansının normal 

toplumdan yüksek olmaması sebebiyle hastaların rutin takiplerde TSH, Anti-TPO, 

Anti-TG, serbest T4 değerlerinin görülmesinin klinik olarak anlamlı olmadığı 

sonucuna vardık. 
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Sonuç olarak DMD’li hastalar hastalığın doğası ve tedavi rejimleri sebebiyle 

osteoporoz açısından yüksek risk altındadır ve bu risk düşük vitamin D düzeyi ve 

toplam steroid kullanım süresi ile ilişkilidir. Hastaların özellikle fazla kiloluluk ve 

obezite açısından WSDS yerine VKİ-SDS ile değerlendirilmesi; sonuçları ile 

endokrinoloji ve nütrisyon ekipleriyle beraber değerlendirilmesi izlemde hastaya 

fayda sağlayabilir. Hastaların, hasta yakınlarının ve takip eden sağlık 

profesyonellerinin; hastaların endokrinoloji tarafından izlemi hakkındaki tutumlarını 

görmek için ileri çalışmalar yapılabilir. DMD’li hastaların rutin TFT ve tiroit oto 

antikor seviyesinin görülmesi ise klinik olarak anlamlı değildir.  
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