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ROMATIZMAL KALP HASTALIKLARINDA YURUTUCU
ISLEVLERIN DEGERLENDIRILMESI

OZET

Giris : Akut romatizmal ates (ARA), cogunlukla cocuklarda ve geng
eriskinlerde A grubu beta hemolitik streptokok enfeksiyonundan sonra (AGBHS)
(genellikle farenjitten sonra) ortaya ¢ikan multisistemik inflamatuar bir hastaliktir.
Hastaligin major klinik bulgularinin gelisiminden antijenik benzerlik sonucu degisik
sistemleri tutan hiicresel ve humoral otoimmiinite sorumlu tutulmaktadir. Hastaligin
major klinik bulgular artrit, kardit, Sydemhan Koresi (SK), eritema marginatum ve
subkutan nodiillerdir. ARA’nin en 6nemli komplikasyonu kardit sonrasi gelisen
romatizmal kalp hastaligidir (RKH). Cocuk kardiyoloji polikliniklerinde izlenmekte
olan hastalarin biiyiik kismi RKH ¢ocuklaridir. Santral sinir sistemininin tutulumu
sonugu gelisen SK akut romatizmal atesin major klinik bulgularindan biridir.
Syndenham koreli ¢ocuk hastalarin ¢ogunda RKH’l1g1 bildirilmektedir. Son yillarda
SK ¢ocuk hastalarda yiitlicii islev bozukluklar: ile ilgili ¢aligmalar literatiirde ¢ok
sayida bildirilmektedir. RKH’11 ¢ocuklarda yiiriitiicii islevlerle ilgili literatiirde calisma
yoktur. Bu ¢alismada RKH olan ¢ocuk ve adolesan hastalarda yiiriitiicii islevleri
degerlendirdik .

Gerec ve Yontemler: Calismamiz, 12-18 yas aras1t RKH hastalarini ve saglikli
kontrolleri igeren kesitsel randomize calisma seklinde tasarlanmistir. Hastalar ve
kontrollerin tamamu ile yiiz ylize goriisiilmiis, ¢alismada kullanilan soru formu ve
Olgekler de yliz yiize goériisme yoluyla goriismeci tarafindan degerlendirilmistir.
Calisma kapsaminda;Sosyodemografik veri formu, Yiiriitiicii Islevleri Davranissal
Degerlendirme Envanteri Ebeveyn Formu doldurulmustur. Calismamizda 6nce hasta
ve kontrol grubu olgularinin yas, cinsiyet, egitim durumu, ebeveynlerin egitim
durumu, ailenin gelir diizeyi acisindan arasinda farklilik arastirildi. Bdylelikle
yiritiicii iglevler iizerine etkisi bilinen bu faktorlerin karistirict etkisi dislandu.
Calismaya alian ailelerden aydinlatilmis onam formu alindiktan sonra psikometrik
Olctimler ve psikiyatrik gériigme uygulanmustir. Psikiyatrik tanisal degerlendirme icin
tiim katilimcilara “Okul Cagi Cocuklari i¢in Duygulanim Bozukluklar1 ve Sizofreni
Goriisme Cizelgesi-Dsm-5" uygulanmistir. Yiiriitiicii Islevleri degerlendirmek igin ise

sirastyla Say1 Dizisi Testi, S6zel Akicilik Testi, Iz Siirme Testi, Stroop Testi ,
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Wisconsin Kart Esleme Testi yapilmistir. Elde edilen veriler uygun istatistiksel
yontemlerle degerlendirilmisti.

Bulgular: Calismamiza alinan, RKH tanili 30 olgunun %76.7’si (n= 23) kiz,
%23.3’si (n= 7) erkek bireyden olugmaktadir. Olgu grubunun yas ortalamasi 14,73 +
1.84 yil idi. Tan1 yas ortalamast 11.97 + 1.72 yil idi. Olgu ve kontrol gruplar aile
yapilari, ailelerinin aylik gelir, kardesindeki tibbi hastalik varligi ve ailede ruhsal
hastalik varligi bakimindan karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik saptanmamustir. (p >0.05. ). RKH’l1 katilimcilarin ailesinde daha
fazla ¢ocuk oldugu goriildii (p = 0,004). Calismamizda hasta ve kontrol hastalarina
Say1 Dizisi Testi, Sézel Akicilik Testi, 1z Siirme Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir. Fakat Stroop
Teste “hata diizeltme say1” puan ortalamasi, hasta grubunda 3.10 + 2.17 iken control
grubunda 2.03 + 1.50 olarak saptanmistir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik bulunmustur (p=0.05), (z:- 1,96)

Sonu¢: Calismamizin sonuglar1 bize, gegirilmis ARA’ya bagli RKH olan
cocuk hastalarda hastaligin gec gelisen bir major bulgusu alan SK’si gelismeden de
yiiriitiicii islemlerde bozukluklar gelisebilecegini gostermistir. Calismamizda sadece
yiriitiicti islev testlerinden Stroop Testinde bozukluk saplanmistir. Diger yiiriitiicii
islev bozuklugu testlerinde bozukluk saptanmamasi hastalarimizin diizenli penisilin
profilaksi almalarma, kisa izlem siirelerine bagladik. Stroop Testi bozukluklari
dorsolateral ve/veya singulat prefrontal korteks bozukluklariyla iligkilendirilmektedir.
Bu nedenle RKH hastalarda SK gelismeden 6nce ilk olarak dorsolateral ve/veya

singulat prefrontal korteks fonksiyon bozuklugu gelisebilecegini diisiindiirmiistiir.
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EVALUATION OF EXECUTIVE FUNCTIONS IN
CHILDREN WITH RHEUMATIC HEART DIiSEASES

SUMMARY

Background: Acute rheumatic fever (ARF) is a multisystemic inflammatory
disease that occurs mostly after group A beta-hemolytic streptococcal infection
(usually after pharyngitis) in children and young adults. Cellular and humoral
autoimmunity, which involves various systems resulting from antigenic mimicking, is
responsible for developing significant clinical signs of the disease. The disease’s major
clinical manifestations are arthritis, carditis, sydemhan chorea, erythema marginatum,
and subcutaneous nodules. The most notable complication of ARF is rheumatic heart
disease (RHD) that develops after carditis. Most pediatric patients who are being
followed up in pediatric cardiology outpatient clinics are RHD children with
RHD. Sydenham’s chorea (SC), which develops as a result of central nervous system
involvement, is one of the major clinical manifestations of ARF. RHD is reported in
most of SC cases in children. In recent years, there have been numerous studies
reported on executive dysfunction in children with Sydenham’s chorea in the literature.
To the best of our knowledge, there are no studies in the literature regarding executive
functions in children with rheumatic heart disease. The aim and hypothesis of this
study are to study the executive functions of children with RHD. We evaluated
executive functions in healthy children with the same sociodemographic
characteristics as children with RHD to prove this hypothesis. In this study, we
hypothesize that children with RHD have executive dysfunctions.

Materials and Method: Our study was designed as a cross-sectional
randomized study, including children with RHD aged between 12-18 and healthy
controls. All of the participates, both in the patient and control groups, were
interviewed face to face, and the interviewer also evaluated the questionnaire and
scales used in the study through face-to-face interviews. Within the study’s scope, the
Sociodemographic data form, Executive Functions Behavioral Evaluation Inventory
of Parents Form (BRIEF) were filled. Firstly, the difference between the patient and
control group participants in terms of age, gender, education level, education level of
the parents, and family income level was investigated in our study. Thus, the

confounding effect of these factors, which affect executive functions, was
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excluded. Psychometric measurements and psychiatric interviews were applied after
obtaining the informed consent form from the families who participated in the
study. The Interview Schedule for School-Age Children for Affective Disorders and
Schizophrenia-DSM-5 was applied to all participants for psychiatric diagnostic
evaluation. The data obtained were evaluated using appropriate statistical methods.

Results: 76.7% (n = 23) of 30 cases with RHD included in our study were
female and 23.3% (n = 7) were male individuals. The mean age of the case group was
14.73 + 1.84 years. The mean age at diagnosis was 11.97 + 1.72 years. When the case
and control groups were compared in terms of family structure, monthly income of
their families, presence of medical illness in their sibling, and mental illness in the
family, no statistically significant difference was found between the two groups (p>
0.05). It was observed that there were more children in the families of the participants
with RHD (p = 0.004), and the education level of the fathers of the patients with RHD
was lower (p = 0.04). In our study, no statistically significant difference was found
between the patient and control patients when the Digit Span Test, Verbal Fluency
Test, Trail Making Test, Wisconsin Card Sorting Test had been done. However, the
mean score of &quot;error correction&quot; in the Stroop test was 3.10 = 2.17 in the
patient group and 2.03 + 1.50 in the control group. A statistically significant difference
was found between the groups (p = 0.05), (z: - 1.96).

Conclusion: Our study results have shown us that impairments may develop
in executive processes without the development of SC in pediatric patients with RHD
due to ARF who have a late-onset significant finding of the disease. In our study, only
the Stroop test, one of the executive function tests, had a disorder. We attributed the
regular penicillin prophylaxis to our patients; short follow-up periods that no
impairment was found in other executive dysfunction tests. Stroop test disorders are
associated with dorsolateral and/or cingulate prefrontal loop disorders. Therefore, it
was suggested that dorsolateral and/or cingulate prefrontal loop dysfunction might first

develop in RHD patients before developing SC.
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1.

GIRIS VE AMAC

ARA genetik yatkin bireylerde A grubu beta hemolitik streptokoklarin (AGBHS)
sebep oldugu tonsillofarenjit sonrasinda gelisebilen non-siipiiratif, inflamatuar otoimmun bir
hastaliktir (1). Siklikla 5-15 yas arasi ¢ocuklarda goriilmekte ve tekrarlama egilimindedir (13).

ARA eklemleri, beyni, ciltalti bag dokusunu ve kan damarlarini tutsa da toplum
sagligini etkileyen asil sorun ge¢ donemde kalp kapakg¢iklarinda sekel birakmasidir (14).

Romatizmal kalp hastaligi (RKH), ARA’nin kronik kardiyak hasari, sekeli olarak
tanimlanir ve edinsel kalp hastaliklarinin en 6nemli nedeni sayilmaktadir. Geligmis tilkelerde
hastaligin goriilmesi azalsa da ARA ve RKH gelismekte olan iilkelerde ve iilkemizde de
o6nemli bir halk saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir. (1,49,62). Diinya ¢apinda RKH her
yil en az 200 000250 000 erken Sliime neden olur ve gelismekte olan iilkelerdeki cocuklarda
ve geng yetiskinlerde kardiyovaskiiler morbidite ve mortalitenin esas nedenlerinden biridir
(15).

Son yillarda gelismis iilkelerde ARA ve RKH’nin goriilme sikliginin azalmasi nedeni
ile bat1 kaynakli yayinlarda bu konuya olan ilgi azalmaktadir. ARA ve RKH epidemiyolojisini
onemli dl¢iide degisen faktorlere insanlarin hayat kosullarinin giderek iyilesmesi, tibbi bakima
daha kolay erigim saglamalar1, erken tan1 konulmasi, ekokardiyografi (EKO) gibi gelismis tan1
yontemlerinin sik kullanilmasi, penisilin tedavisi ve profilaksisinin yeterli diizeyde yapilmasi
ve hastalarin belirli araliklarla takip edilmesi 6rnek verilebilinir (34)

Yukarida da belirtildigi gibi genel olarak yoksulluk ve kotli sosyo-ekonomik sartlar
hastaligin en 6nemli risk etmenlerinden biridir. Toplu yasanan kurumlarda, yatili okul ve
kislalarda, ayn1 evde yasayan kisi sayisi arttiginda hastaliga neden olan mikroorganizma ile
bulasma olasiligi da arttigindan hastalik daha sik goriilmektedir (40). Streptokoksik
enfeksiyonlarin arttigi ilkbahar ve kis aylarinda, ARA’nin insidansmnin da arttigt
goriilmektedir (57). Ulkemizde ARA'nin gergek insidansini belirlemek igin gok merkezli ve
ayritili ¢alismalar yapilmasina ihtiya¢ vardir, ¢iinkii Tiirk ¢ocuk niifusunda hala 6nemli bir
halk saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir (61).

Santral sinir sistemininin tutulumu sonugu gelisen Sydenham Koresi (SK) akut
romatizmal atesin major klinik bulgularindan biridir. AGBHS ile gecirilen bogaz
enfeksiyonundan ortalama 1-6 ay sonra ortaya ¢ikan otoimmiin, ndropsikiyatrik bir hareket
bozuklugudur. Cocukluk ¢aginin en sik goriilen kazanilmig kore nedeni olup, tiim ¢ocukluk
cag1 korelerin %96’sim1 kapsamaktadir. Syndenham koreli ¢gocuk hastalarin gogunda RKH’ 1181
bildirilmektedir. Son yillar da SK c¢ocuk hastalarda yiitiicii islev bozukluklan ile ilgili
caligmalar literatiirde ¢cok sayida bildirilmektedir (54).

YI dikkati bir yonden baska yéne dogru cevirebilme, tepki ketleme, bilissel

esneklik/kurulum degistirme, diirtii kontrold, iiretkenlik, soyutlama, planlama, organizasyon,



caligma bellegi, sdzel akicilik, onceden kazanilan bilgi ve becerileri kosullarin uygun oldugu
ortamlarda kullanma, davraniglar1 ve duygular1 amaci dogrultusunda diizenleme, uzak bellegi
aktive etme, strateji olugturma ve degistirebilmeyi igermektedir (105-108).

Diger kronik romatizmal hastaliklarda oldugu gibi RKH’da da saglam biligsel
islevlerin, giinliilk yasam aktivitelerinin gerceklestirilmesi ve hastalik yonetimi becerilerinin
stirdiiriilmesi i¢in kritik bir 6neme sahip oldugu bilinmektedir (116). Agir RKH’larda fiziksel
kisithiliklarin, sik araliklarla diizenli profilaksi zorunlulugu, bazi vakalarda diger kardiyolojik
ilaglar1 kullanmak ve diizenli takip zorunlulugu ve agir RKH’larda cerrahi tedavi gerekliligi,
kronik bir hastaliga sahip olmanin getirdigi diger emosyonel ve psikososyal faktorlerin, olasi
etkileri sonucunda yiiriitiicii fonksiyonlarin, ruh sagliginin olumsuz etkilenebileceginden yola
cikilarak hipotezler kurulmustur:

Bu bilgilerden yola ¢ikarak, ¢alismamizda; yiiriitiicii islevleri degerlendirmek igin
Say1 Dizisi testi, Stroop Testi, S6zel Akicilik Testi, iz Siirme Testi, bilgisayar tabanli
Wisconsin kart esleme testi kullanarak RKH tanili ¢ocuk ve ergenlerle, yas ve cinsiyet
acisindan benzer, RKH tanisi olmayan saglikli ¢ocuk ve ergenleri norobiligsel test
performansi agisindan kiyaslamak, bdylece RKH hasta popiilasyonunda olast biligsel
performans ve yiiriitiicli islev farklarini ortaya koymak amag¢lanmistir. Calismamizdaki diger
bir amacimiz ise RKH’nin genis bir klinik yelpazede goriiniim gosteren bir hastalik olmasi
nedeniyle, cocuk ve ergenlerde ruhsal tani siklig1, dagilimi, sosyodemografik 6zelliklerin olasi
norobiligsel degisimlere katkisini ortaya koymaktir. incelenmesi amaclanmustir.

Agir RKH’larda fiziksel kisithiliklarin, sik araliklarla diizenli profilaksi zorunlulugu,
bazi vakalarda diger kardiyolojik ilaglar1 kullanmak ve diizenli takip zorunlulugu ve agir
RKH’larda cerrahi tedavi gerekliligi, kronik bir hastalia sahip olmanin getirdigi diger
emosyonel ve psikososyal faktdrlerin, olasi etkileri sonucunda yiiriitiicii fonksiyonlarin, ruh
sagligimin olumsuz etkilenebileceginden yola ¢ikilarak su hipotezler kurulmustur:

Calismamiz bilgilerimize gore, RKH tanist olan ¢ocuk ve ergenlerin yiiriitiicii islev
becerilerinin ayrintili degerlendiren ve saglikli kontrollerle kiyaslama yapan ilk ¢alismadir.
Aragtirmamizin, bu yonleriyle alanyazina katki saglayacagmi diisiinmekteyiz. Calismamiz
sonucunda, kronik inflamatuar bir hastalik olan RKH’da olas1 biligsel ve psikososyal
etkilenmeye dikkat ¢ekerek, hasta ¢ocuklarin ¢ok yonlii destek almalarini kolaylagtirmak
hedeflenmistir. Bu ¢cocuklarda bilissel sorunlar, psikopatoloji etkilenmelerin erken saptanmast

ile etkili ruhsal destek ve tedavi sistemlerine erken ulasim ve basa ¢ikma becerilerinin,

akademik ve psikososyal islevselliklerinin iyilestirilmesi miimkiin olabilir.



2.  GENEL BILGILER

2.1. Akut Romatizmal Ates ve Romatizmal Kalp Hastaliklar1

2.1.1. Tarihce

Akut Romatizmal Ates (ARA) tarihgesi ¢ok eskiye dayanmaktadir. Milattan 6nce 5.
yiizyildan giliniimiizedeki cesitli kaynaklarda cesitli isimlerle yer almistir; “Rheumatism”,
“Bouillaud’s Disease”, “Rheuma”, “Poliarthritis Subacuta Rheumatism”, ‘“Poliarthritis
Rheumatica Acuta”, “Poliarthritis Acuta”, “Rheumatismus Cerus”, “Rheumatismus
Infectiosus” ve “Morbus Rheumaticus Specificus”. Halen kullanilmakta olan ARA terimi
1888’de ilk kez Haygart tarafindan tanimlanmustir.

Hipokrat’in “’Hastaliklar hakkinda dort kitap®® adli eserinde artrit, halsizlik ve tiim
eklemlerin etkilendigi, hafif veya siddetli agrilarin bir eklemden digerine gecebildigi bir
hastalik seklinde tariflenmistir (1).

Artriti ilk kez tamimlayan Guillaume de Baillou, hastalifi romatizmal ates,
“romatizmal” eklem agrilar1 ve ates ile seyreden hastaliklar grubuna dahil etmistir.

William Charles Wells 1812’de kardit ve artrit arasindaki iliskiyi one siiren ilk isim
olsa da, 1884’te Laseque’in “ARA eklemleri yalar, kalbi 1sirir” ciimlesi en ¢ok akilda kalan
ifadelerdendir. (2)

Takiben 1930’Iu yillarda hastaligin kalabalik ortamlarda yayilip salginlar yaptigi ve
bu salginlarin mevsimsel 6zellik gdstermesi {izerine etiyolojide enfeksiyonlarin rol oynadigi
diistiniilmiis ve etken olarak streptokoklar 6ne siiriilmiistiir (9). 2. Diinya Savas1 doneminde
epidemik bdlgelerde gorev yapan saglikli askerlere ilk defa profilaktik olarak penisilin
uygulanmis ve bu askerlerin hastaliktan korundugu goézlemlenmistir. Sonrasinda penisilin
tedavisi streptokok farenjiti olan hastalara uygulanmaya baslanmasi ile ARA sikligimin
gelismis iilkelerde azaldig1 goriilmiistiir (3).

1944°te Thomas Duckett Jones tarafindan ARA bulgular1 major ve mindr bulgular
seklinde ayirt edilmis ve Jones Kriterleri olarak tanimlanmistir. Bu kriterler Amerikan Kalp
Akademisi (AHA) ve Diinya Saghk Orgiiti (DSO) tarafindan sonralar birkag kez
giincellenmistir ve 2015°te revize edilen hali halen kullanilmaktadir. Son degisikliklere gore
mevcut kriterler diistik riskli ve orta-yiiksek riskli topluluklara gore yeniden tanimlanmistir
(4,5).

2.1.2. Giincel tanimlamalar

ARA genetik yatkin bireylerde A grubu beta hemolitik streptokoklarin (AGBHS)

sebep oldugu tonsillofarenjit sonrasinda gelisebilen non-siipiiratif, inflamatuar otoimmun bir

hastaliktir (1). Siklikla 5-15 yas arasi ¢ocuklarda goriilmekte ve tekrarlama egilimindedir (13).



ARA eklemleri, beyni, ciltalti bag dokusunu ve kan damarlarini tutsa da toplum sagligini
etkileyen asil sorun ge¢ donemde kalp kapakgiklarinda sekel birakmasidir (14).

Romatizmal kardit (RK) ARA’nin neden oldugu kalp dokularinin, dzellikle mitral ve
/ veya aort kapaklariin aktif iltithabidir. RK akut inflamatuar atak ¢6ziildiikten sonra kronik
hasara yol agabilir.

Romatizmal kalp hastaligi (RKH), ARA’nin kronik kardiyak hasari, sekeli olarak
tanimlanir ve edinsel kalp hastaliklarinin en 6nemli nedeni sayilmaktadir. Geligmis {ilkelerde
siklig1 giderek azalmasina ragmen, halen 6nemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam
etmektedir. Romatizmal kalp hastaligi her yil en az 200.000-250.000'e kadar erken 6liime
neden olur ve diisiikk ve orta gelirli iilkelerde, o climleden, Tiirkiye’de ¢ocuklarda ve geng
eriskinlerde kardiyovaskiiler 6liimiin baslica nedeni olarak bilinmektedir (15).

2.1.3. Epidemiyoloji

Son yillarda gelismis iilkelerde ARA ve RKH’nin goriilme sikliginin azalmasi
nedeni ile bat1 kaynakli yayinlarda bu konuya olan ilgi azalmaktadir. ARA ve RKH
epidemiyolojisini 6nemli Olclide degisen faktorlere insanlarin hayat kosullarinin
giderek iyilesmesi, tibbi bakima daha kolay erisim saglamalari, erken tan1 konulmasi,
ekokardiyografi (EKO) gibi gelismis tan1 yontemlerinin sik kullanilmasi, penisilin
tedavisi ve profilaksisinin yeterli diizeyde yapilmasi ve hastalarin belirli araliklarla
takip edilmesi 6rnek verilebilinir .

Gelismis iilkelerde hastaligin goriilmesi azalsa da ARA ve RKH gelismekte
olan iilkelerde ve ililkemizde de ©nemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam
etmektedir. (1,49,62)

Diinya capinda RKH her y1l en az 200 000-250 000 erken 6liime neden olur,
ve gelismekte olan iilkelerdeki ¢ocuklarda ve gen¢ yetigkinlerde kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalitenin esas nedenlerinden biridir.

Yukarida da belirtildigi gibi genel olarak yoksulluk ve kotii sosyo-ekonomik
sartlar hastaligin en 6nemli risk etmenlerinden biridir. Toplu yasanan kurumlarda,
yatili okul ve kislalarda, ayn1 evde yasayan kisi sayis1 arttifinda hastaliga neden olan
mikroorganizma ile bulagma olasilig1 da arttigindan hastalik daha sik goriilmektedir
(40).

ARA daha ¢ok 5-15 yaslar1 arasinda goriilmektedir. Streptokoka bagli bogaz
enfeksiyonuna en sik okul ¢aginda rastlanilir ve bu agidan ARA’nin goriildiigi yas
aralig1 ile paralellik gosterir. Streptokoksik enfeksiyonlarin arttigi ilkbahar ve kis
aylarinda, ARA’nin insidansinin da arttig1 goriilmektedir (57).



Cinsiyet ayirimi agisindan farkli aragtirmalarda farkli sonuglar goriilmektedir.
Biiyiik cogunlugunda ARA’da Sydenam koresi disinda (kiz ¢ocuklarinda daha sik)
belirgin fark goriilmemesi, RKH’nin ise daha ¢ok kizlarda goriilmesi
tanimlanmaktadir. ARA ve RKH her irk ve etnik grupta gortilebilmektedir (58).

Ulkemizde hastalikla ilgili net bir istatistiksel bilgi bulunmasa da Ortadogu ve
Akdeniz iilkeleri ile benzer siklikta goriildiigli diistiniilmektedir (25-100/100.000)
(55). Ulkemizdeki insidansi belirlemeye yonelik calismalar yerel ya da bolgesel
niteliktedir. Saracglar ve ark. 1972 ile 1976 yillar1 arasinda Ankara’da yaptiklari
calismada ARA insidansinin 100000’de 20 oldugunu bildirmekte olsa da, Beyazova
ve ark. ayni bolgede yaptiklari ¢alismada 1970 - 1973 yillarda insidans1 100000/56.5,
15 yil sonra ise 100000/36.7’ye diistiigiinii gosterilmektedir (59,60). Tiirkiyede en son
yapilan ¢alismada i¢ Anadolu bolgesinde ARA insidansi 100000’de 7.4 olarak
bulunmaktadir. Ulkemizde ARA'nin gergek insidansini belirlemek icin cok merkezli
ve ayrintili calismalar yapilmasina ihtiyag vardir, ¢linkii Tiirk ¢ocuk niifusunda hala
onemli bir halk saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir (61).

2.1.4. Etiyoloji

ARA etiyolojisinde Grup A streptokoklarin romatojenik suglarinin olusturdugu
iist solunum yolu enfeksiyonu 6ykiisii yer almaktadir (6).

Streptokoklar ¢ift ve zincirler halinde biiylimeye meyilli gram pozitif koklardir.
Streptokoklarin siniflandirilmast ¢esitli  6zelliklerine gore yapilir. Kanli jeloz
besiyerinde hemoliz reaksiyonu yapmasina gore alfa, beta ve gama hemolitik
streptokoklar olarak siniflandirilmaktadir (7). Streptokoklardan gruplara 6zel ve
polisakkarit yapisinda C maddesinin gosterdigi antijenik 6zelligine bakilarak
hemolitik streptokoklar da A, B, C, ..., V serolojik guruplara ayrilmaktadir (8). Beta
hemolitik streptokoklardan sadece grup A streptokoklar ARA’ya neden olmaktadir.
Cocukluk donemindeki bakteriyel enfeksiyonlarin yaklasik %90’ 1indan AGBHS olarak
bilinen Streptococcus pyogenes sorumlu tutulmaktadir (9).

Grup A streptokoklar hiicre duvarlarindaki M proteinine gore belirlenen
150’den fazla tipi tespit edilmistir M proteinin serotiplerinin bazilar1 (M tipleri 1, 3, 5,
6, 14, 18, 19, 24, 27,29 ) ARA gelismesine neden olan romatojenik suslar olmaktadir
ve bunlardan en sik M5 izole edilmektedir (10).

Genelde streptokoklarin  hastalik yapmasinda ii¢ mekanizma ayirt
edilmektedir:  inflamasyon olusturarak, ekzotoksin ireterek, immiinolojik

mekanizmayla.



ARA ve RKH’da inflamasyona streptokoklarin iirettigi birtakim enzimler
neden olmaktadir; streptokinaz (fibrinolizin), DNAse (streptodornaz) ve hyaluronidaz.
Streptokinaz plazminojeni plazmine gevirirerek fibrinolitik 6zellik gdstermektedir.
Antijenik 6zellige sahip olmakta olsa da, olugan anti-streptokinaz giliniimiizde tanisal
amaclt kullanilmamaktadir. DNAase eksuda veya nekrotik dokudaki DNA’yi
depolimerize eder, anti-DNAase tan1 amacli kullanilabilir. Hyaluronidaz, bag dokunun
onemli yapi1 tasi olan hyaluronik asidi parcalayarak enfeksiyonun hizla yayilmasina
neden olmaktadir (11).

Streptokoklarin tirettigi ekzotoksinler; eritrojenik toksin, pirojenik ekzotoksin
A ve eksotoksin B’dir. Pirojenik ekzotoksin A, sitokin salinimin1 indiiklemektedir.

AGBHS iki tip hemolizin iiretmektedir; streptolizin O ve streptolizin S. Sadece
streptolizin O antijenik 6zellikte olup kan hiicrelerini lizise ugratmaktadir. Toksine
kars1 konakta antistreptolizin O antikoru (ASO) gelismektedir. ASO testi, AGBHS
antikor testleri arasinda en iyi standardize edilmis, en sik kullanilan test olmaktadir.
ASO’nun konakta koruyucu rolii bulunmamaktadir. Streptolizin S ise 16kositler ve
subseliiler organellerin zarar gormesine neden olurken antijenik 6zelligi
bulunmamaktadir (12).

AGBHS’nin immiinolojik yoldan hastaliga yol agmasi ¢apraz reaksiyon ile
aciklanmaktadir. M proteini ile memelilerdeki tropomiyozin arasinda ve
streptokoklarin lipoprotein yapisindaki sitoplazmik membran ile viicuttaki glomertiler
bazal membran ve sarkolemmasi arasinda molekiiler benzerlik nedeniyle g¢apraz
reaksiyon oldugu gosterilmistir (3). Benzer mekanizma ile mikroorganizmanin hiicre
duvar1 yapisinda yer alan peptidoglikanin da artrit gelisiminde rol oynadigi
gosterilmektedir. Ayrica ARA tanili hastalarin serumlarinda kalp, iskelet ve diiz
kaslara, kalp kapagindaki fibroblastlara, bazal ganglionda yer alan ndronlara, timus ve

lenfositlere kars1 otoantikorlar saptandigina dair birgok ¢aligmalar bulunmaktadir (10).

2.1.5. immunopatogenez

AGBHS’nin neden oldugu bogaz enfeksiyonundan sonra hangi mekanizma ile
ARA ve RKH gelistigi tam olarak tanimlanmasa da bazi arastirmalar sonucunda birkag
teori ileri stiriilmektedir. Bunlar arasinda en ¢ok kabul goren sitotoksik ve immunolojik
teorilerdir (4).

Sitotoksik teoriye gore AGBHS dogrudan kardiyak hiicrelerine sitotoksik etki
eden birtakim enzimler iiretmektedir. Boyle sitotoksik enzimlerden biri olan

streptolizin O’nun hayvanlarda miyokard ve kalp kapaklar1 {izerinde kardiyotoksik



etkisinin oldugu gosterilse de insanlarda bdyle bir etkinin oldugu kanitlanmamistir. Bu
teorinin eksik kism1 AGBHS nin sebep oldugu iist solunum yolu enfeksiyonu ve ARA
baslangici arasindaki latent periyodu agiklayamamaktadir (14).

Diger, yani immunolojik teoriye gére ARA ve RKH patogenezi Sekil 1°de
gosterilmektedir: AGBHS’1n farenkste kolonize olunmastyla konak tarafindan immun
yanit tetiklendigi diistiniilmektedir. Yani ilk basta streptokokal antijenler tarafindan B
lenfositler duyarlilagsmasi, daha sonra antistreptokokal antikorlarin olusmasi
gerceklesmekte oldugu  diisiiniilmektedir.  Streptokoklara karsi antikorlarin
olugmasiyla beraber ayni zamanda kardiyak hiicrelere kars1 da ¢apraz reaksiyonla
sarkolemmal antikorlar olugmaktadir. Sonucta immiin kompleksler, kardiyak ve

valviiler inflamatuvar yanit gelismektedir (15-19).

Sekil 1.1: ARA ve RKH patogenezi
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AGBHS tonsillofarenjiti gecirip uygun tedavi almayan vakalarin yaklagik %3-
6’sinda ARA gelismektedir. Bu nedenle ARA patogenezini sadece romatojenik
streptokok suslart ile agiklanamamaktadir (20). ARA ve RKH patogenez modeli bir
sira faktorlerden; streptokoklarin viriilans faktorleri, genetik yatkinlik, anormal immiin
cevap ve doku hasarindan olusmaktadir.

Patogenezde onemli rol oynayan faktorlerden biri streptokoklarin virulans
faktorleri olup bunlarin baginda M proteini gelmektedir. AGBHS {izerindeki M

proteini, mikroorganizmanin farinks epitel hiicrelerine tutunmasini saglar, fagositozu



engeller ve antikorlar1 notralize eder (21). M proteini iizerindeki antijenik o-sarmal
parcalari ile miyozin, tropomiyozin, aktin ve laminin gibi kardiyak proteinler yapisal
olarak benzerlik gdstermektedir (11). Streptokoklarin hiicre membrani ile subtalamik
ve kaudat niikleustaki ndronlar arasinda ¢apraz reaksiyon saptanmaktadir.
Streptokokun kapsiiliinde bulunan N-asetilglukozamin, insan kalp kapaginda da tespit
edilmektedir. Ayrica AGBHS kapsiiliinde bulunan hyaluronik asit, memeli eklem
dokusunda bulunan hyaluronik asit ile benzerlik géstermektedir (22). Streptokoklarin
hiicre yapilar1 ve konak dokulari arasindaki molekiiler benzerlik Sekil 2’de

gosterilmistir.

Sekil 1.2: Streptokoklarin hiicre yapilar1 ve konak dokular1 arasindaki

molekiiler benzerlik
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Yukarda da belirtildigi gibi ARA ve RKH patogenezini sadece romatojenik
streptokok suslar ile agiklamak yetersiz olmaktadir. Soygecmiste bazi ailelerde ARA
ve RKH tanili bireylerin olmasi, ARA ve RKH ile bazi insan 16kosit antijeni (Human
Leukocyte Antigen-HLA) tipleri arasinda iliski bulunmasi ve 6zgiil bir B hiicre
alloantijeni olan D8/17 varliginda ARA’ya yatkinlik tespit edilmesi, genetik
faktorlerin hastaligin patogenezinde roliinii destekler niteliktedir (20). Akut
romatizmal ates ile genetik yatkinlik arasinda iliskiyi gostermek adina, 2011 yilinda
435 ikiz ciftle yapilan bir meta-analizde, monozigot ikizlerde dizigotik ikizlere gore
artmis risk tespit edilmistir (23).

Insan 18kosit antijeni molekiilleri, altinc1 kromozomun kisa kolunda bulunan
HLA genleri (-A, -B, -C, -DR, -DQ ve -DP) tarafindan kodlanir. i1k calismalar,
cogunlukla DR ve DQ genleri tarafindan kodlanan HLA sinif II allellerinin ARA ve
RKH’na duyarlilik olusturdugunu gosterilmekte olup, birgok ¢alismada HLA simif 11



allelleri ile ARA ve RKH arasinda iliski tanimlanmaktadir. Iliskisi en ¢cok tanimlanan
HLA sif II alleli, HLA-DR7’dir (24,25). HLA-DR7'nin baz1 HLA-DQB veya -
DQA allelleri ile birlikteligi Misir ve Letonya'daki romatizmal kalp hastalarinda
coklu kapak lezyonlarinin gelismesi ile HLA sinif I allellerinden HLA B5’in ise
patogenezdeki immiinkompleks olusumu ile iligkili olabilecegi tespit edilmektedir.
Ulkemizde 1990’11 yillardan beri yapilan arastirmalarda HLA-DR4 ile kardit, HLA
DR3, DR7 ve DRB16 ile RKH, HLA A10 ve B35 ile ARA gelismesi arasinda iliski
tespit edilmektedir (26,27). Hallioglu ve ark. HLA DQA1*03 allelinin, ARA’l1
cocuklarda koruyucu bir faktor olabilecegini, DRB1*04 ve DQA1*03 allellerinin
kombinasyonunun DQA1*03'den daha gii¢lii bir koruyucu faktor olabilecegini
belirtmektedirler (28). Kudat ve ark. ise HLA smif II allelleri DRB1*13, DRBS5 ve
DRB3’iin romatizmal kapak hasarina kars1 koruyucu oldugunu goéstermektedirler
(29).

Insan 16kosit antijeni simif II molekiillerinin otoimmiin hastaliklara yatkinlik
olusturan molekiiler mekanizmas1 net degildir. Bu molekiillerin rolii; T hiicre
reseptorlerine (TCR) antijen sunmak ve hiicre dis1 patojenleri taniyan CD4" T
hiicrelerin toplanmasini ve kazanilmig immiin yanitin aktivasyonunu saglamaktir. Bu
nedenle, iligkili aleller muhtemelen molekiiler benzerlik aracili otoimmiin
reaksiyonlar1 tetikleyen bazi streptokokal peptidlerin T hiicrelerine sunulmasini
kolaylastiran molekiilleri kodlar (24).

Immun aracili proteinleri kodlayan bazi gen polimorfizmlerinin de ARA ve
RKH duyarliligmi artirdigi diistiniilmektedir. Bu proteinler ve genleri; mannoz
baglayici protein C 2 (MBL2), ficolin 2 (FCN2), diisiik afiniteli immiinoglobulin-y Fc
reseptor 2A (FCGR2A), toll-like reseptdr 2 (TLR2), tiimér nekrozis faktor (TNF),
interlokin-1 reseptor antagonisti (IL1IRN), transforme edici biiylime faktorii Bl
(TGFP1) ve sitotoksik T lenfosit protein 4 (CTLA4) olarak tanimlanmistir (19).

ARA veya kronik RKH olan hastalarin periferik kanindan elde edilen T
hiicrelerinde proinflamatuar sitokinlerin arttig1 gosterilmistir. AGBHS enfeksiyonu
sonucunda interlokin 1 (IL1), IL6, timor nekroz faktdra (TNFa) ve interferon y (IFNYy)
gibi sitokinlerin rol aldig1 inflamatuar reaksiyon tetiklendigi diisiiniilmektedir (30).

Yukarda bahsettigimiz faktorler gibi konagin AGBHS enfeksiyonuna karsi
immiin cevabi da patogenezde 6nemli rol oynadig: diisiintilmektedir. Genetik olarak
duyarl bireylerde AGBHS farenjiti ile ortaya ¢ikan antijenlerle olusan immiin cevap

sonucunda ¢apraz reaksiyon veren antikor ve sitokinler iiretilmektedir.



Capraz reaksiyonda kardiyak miyosin, vimentin, laminin ve diger proteinlere
karst bazi otoantijenlerin rolii tanmimlanmaktadir. Kardiyak miyozin major
otoantijendir. ARA’nin ilk 3 haftas1 interstisyel 6dem, hiicresel infiltrasyon (T hiicre,
B hiicre, makrofaj), kollajen parcaciklar: ve daginik fibrinoid birikimi ile karakterize
eksiidatif faz, ikinci faz aylar ya da yillar siirebilen proliferatif veya graniilamatoz faz
goriilmektedir (31).

RKH olusmasinda Aschoff nodiilleri 6nemlidir. Akut romatizmal karditte
patognomonik olan Aschoff nodiilleri graniilamatdz bir lezyondur ve makrofaj,
plazma hiicreleri, polimorfoniikleer 16kosit ve lenfositlerden olusur. Aschoff nodiilleri
esas olarak endokard, subendokardiyal doku veya miyokardiyal interstisyumun
perivaskiiler bolgesinde lokalizedir (32-34). Bu fagositik hiicreler ¢esitli inflamatuar
sitokinler ve serbest oksijen radikalleri (SOR) iireterek patogenezde rol oynamaktadir
(35,36). Kronik RKH olusumu siirecinde antijen ile uyarilmis ti¢ tip T helper hiicresi
(CD4) 6nemli rol oynamaktadir. Thl hiicresel immiin cevapta rol alir ve IL2, TNFa,
IFNy gibi proinflamatuar sitokinlerin salimimina yol agar. Th2 hiimoral ve alerjik
immiin cevapta rol oynar ve IL4, 5 ve 13’lin salinimina yol agar. Th17 ise yeni
tanimlanan IL17 aracilig1 ile pro-inflamatuar cevapta rol alir. Ayrica romatizmal kardit
patogenezinde TNFo ve mannoz-binding lektin genindeki polimorfizmler de
suclanmaktadir (30). Endokardin enflamasyonu klinik a¢idan énemli valviilit yapar,
mitral kapagin atriyal yiiziinde, aort kapagin ventrikiil yiliziinde 1-2 mm’lik verriikdz
vejetasyonlar olabilir.

Mitral kapakgiklar baglangicta 6demli ve vaskiilarizedir, ancak daha sonra
graniilasyon dokusuyla fibrozis ve kapak¢iklarin fiizyonu geligir. Akut romatizmal
valvulitis ¢cocukluk ¢aginda siklikla mitral yetmezlikle (MY) sonuglanir. Yetmezlik
mitral kapak lifletlerinin kapanmasini engelleyen fibrozise ve kontraktiire baglandigi
diistiniilmektedir (31). Bu degisiklikler kronik RKH’da goriilen mitral stenoza ve
yetmezlige neden olabilir. Akut fazda mitral kapakc¢iklarda uzama, 6n kapakgikta
prolapsus ve aniiler genisleme gibi bozukluklar olur. Bu bozukluklar mitral
yetmezligin posterolateral olmasina neden olur ve daha sonra sol atriyumun (LA)
posterior duvarinda fibrotik kalinlasma ile karakterize “MacCallum Patch”meydana
gelmektedir (31).

Miyokard ve kapaklarda IFNy, TNFa ve IL10 tespit edilirken, skar dokusu
gelisen kapakta ise IL4 tespit edilmistir. Kronik RKH’da inflamatuar yanitin kronik

fazda da devam ettigi daha onceki ¢alismalarda gosterilmistir (37,38). Davutoglu ve
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ark. da kronik RKH olanlarda ¢esitli sitokinleri yiiksek bulmuslardir. Ayrica mitral
kapak stenoz derecesi ile IL6 ve TNFa diizeyleri arasinda iligki gdsterilmektedir (39).
2.1.6. Klinik ve Tani

ARA tanisi tek bir klinik bulgu veya laboratuar testlerle konulamaz. ARA
hastalar1 en sik ates, eklem bulgular1 ve kardiyak tutulum ile bagvursa da bu tiir
semptomlar bir¢ok diger tibbi durumlarda da goriildiigli icin ARA’ya spesifik degildir
(40). Hastalarin bir kismi ise nadir de olsa kore ve cilt bulgular ile gelebilir (4). Jones
kriterleri, klinik ve laboratuar bulgulart minor ve major bulgulara ayirarak tani
koymamizi saglamaktadir. Jones kriterleri aralikli olarak revize edilmektedir (41).

2015’te revize edilen Jones kriterleri tablo 2.1°de gosterilmistir.

Tablo 2.1: Jones Kriterleri (2015)

A. Tim hastalarda gegcirilmis A grubu streptokok enfeksiyonu kaniti olmal (kore disinda)
Tani: ilk atak ARA iki major veya bir majér, iki minor bulgu
Tani: tekrarlayan atak ARA iki major veya bir major, iki mindr veya {ic minér
B. Major bulgular
Dislik riskli topluluklara Orta ve yiiksek riskli topluluklar
Kardit (Klinik ve/veya subklinikb) Kardit (Klinik ve/veya subklinikb)
Artrit (Sadece poliartrit) Artrit (Monoartrit veya poliartrit veya poliartraljic)
Kore Kore
Eritema marginatum Eritema marginatum
Deri alti nodlleri Deri alti noddlleri
C. Minoér bulgular
Disuk riskli topluluklara Yiksek riskli topluluklar
Poliartralji Monoartralji
Ates (238,5°C) Ates (238°C)
ECH>60mm/sa ve/veya CRP>3mg/dL® ECH =30 mm/sa ve/veya CRP >3 mg/dL¢
EKG’de uzamis PR (yasa gore) EKG’de uzamis PR (yasa gore)
(kardit major bulgu degilse) (kardit major bulgu degilse)

Tiirkiye revize edilen 2015 Jones kriterlerine istinaden ARA ve RKH agisindan
en son yapilan bolgesel tarama sonuglarina gore orta ve yiiksek riskli topluluklar
grubunda bulunmaktadir. Son Jones kriterlerine gore diisiik risk grubu topluluklarinda
EKO ile saptanan subklinik kardit major bulgu, 38.5 derece ve iistii ates mindr bulgu
olarak kullanilmaktadir. Orta yliksek risk grubu topluluklarinda ise subklinik kardite
ek olarak gezici artrit, aseptik monoartrit ve poliartralji major bulgu, monoartralji ise
mindr bulgu olarak kullanilmaktadir. Bir dnceki Jones 6lgiitlerinde oldugu gibi, yeni
Jones oOlgiitlerinde de eklem bulgular1 major bulgu olarak kullanildiginda minor bulgu

olarak kullanilmamaktadir. Benzer sekilde kardit gegirenlerde elektrokardiyogramda
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(EKG) PR uzamasi1 minér bulgu olarak kabul edilmemektedir. Ayrica ARA kriterlerini
tam olarak karsilamayan ancak baska bir hastalik diisiiniilmeyen hastalarda olas1t ARA
olarak degerlendirilip 12 ay benzatin penisilin profilaksisi baslanmasi, 1 yil sonra
tekrar degerlendirilip profilaksinin devami veya kesimi konusunda karar verilmesi
onerilmektedir. Jones kriterlerine bakilmaksizin agagida bahsedilen ti¢ durumda ARA
tanis1 konulabilmektedir: -Korenin tek basina ARA’nin major bulgusu oldugunda, -
ARA basladiktan aylar sonra ilk kez kardit ile bagvuranlarda, -Orta ve yiiksek riskli
topluluklarda ARA’nin  yineledigi durumlarda tek bagina ARA tanisi
konulabilmektedir (42).

2.1.6.1. Major Bulgular

Artrit: ARA’da goriilen en sik bulgu olsa da en az spesifik olanidir. Genellikle
5 yasin istiindeki ¢ocuklarda daha sik goriilmekte olup, daha ¢ok biiyiik eklemleri
tutmaktadir. En sik diz eklemi, nadiren ise kal¢a ve omuz eklemleri hasar gormektedir.
Artrit gezici, asimetrik ve non-siipiiratif 6zellikte olup her eklemde 2 haftadan kisa
stirede geger. Tedavi edilmese bile ARA’da goriilen gezici artrit genellikle birkag giin
veya haftada (en fazla 4 hafta) kendiliginden sekel birakmadan diizelmektedir.
ARA’da artrit bulgular1 uygun doz salisilatlara ¢ok 1yi cevap vermektedir. Uygun doz
tedaviye ragmen 48 saate kadar diizelmeyen hastalarda diger tanilar gbz Oniinde
bulundurulmalidir. Son Jones kriterlerine gore diisiik risk grubunda sadece gezici
poliartrit major bulgu iken, orta ve yiiksek risk topluluklarda gezici poliartrit, aseptik
monoartrit veya poliartralji major bulgu olarak kabul edilmistir (3). Aseptik monoartrit
veya poliartralji major bulgu olarak kullanilan hastalarda ayirici tanilar1 ekarte etmek
cok Onemlidir. Zira artrit bulgular ile gelen ¢ogu hastada ates ve eritrositlerin
sedimentasyon hizi (ESH) yiiksekligi de eslik etmektedir. Bu hastalarda mutlaka
gecirilmis AGBHS enfeksiyonu bulgusu aranmalidir. Ancak 6zellikle yiiksek riskli
topluluklarda sik streptokok enfeksiyonu nedeniyle ASO yiiksek olabilecegi, pozitif
bogaz kiiltiiriinde tastyicilik olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu durumda ASO titresine
bakilmas1 gerektigi onerilmektedir. ASO genellikle enfeksiyondan 2-4 haftada en
yiiksek seviyeye ulasip bazen 1 yila kadar yiiksek titrede seyredebilmektedir. ARA
tan1 kriterlerini karsilamayan hastalarda ASO yiiksekliginin tanida bir 6nemi yoktur.
Ancak diisiik saptanmast ARA tanisini diglamak agisindan 6nemlidir. ARA diisiiniilen
hastalarda (Kore hari¢) ASO seviyesi diisiik saptanmigsa 1-2 hafta sonra tekrarlanmali
ve yuksek veya yiikseliyor olmasi tani agisindan anlamli olarak degerlendirilmektedir

(43).
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Kardit: Artritten sonra en sik goriilen ve hastaligin prognozunu belirleyen en
onemli major bulgudur. Artritten farkli olarak kiigiik yaslarda daha sik goriliir. Akut
donemde kalp yetmezligi ve kronik donemde kapak hasari nedeniyle ARA nin en ciddi
major bulgusudur. En sik endokard: tutar. En sik mitral kapak tutulumu olur ve akut
donemde kapak yetmezligi saptanir. Klinikte tifiirim ve kalp yetmezligi bulgulari ile
basvurabilir veya EKO sirasinda tesadiifen saptanabilir (44). ARA Oykiisii ile gelen ve
ilk bakilan ekokardiyografide normal saptanan hastalara 1-2 hafta sonrasinda kontrol
EKO bakilmas1 gerekir (60). Clinkii kardit bulgusu genellikle ARA bagladiktan 1-2
hafta sonrasinda gelisir. Kardit bulgusu klinikte hafif, orta ve agir olmak {iizere ii¢
grupta incelenir. Hafif derece karditte; kalp yetersizligi bulgulari olmaksizin, hafif
mitral ve/veya aort kapak yetersizligi saptanmasi gerekir. Orta derece karditte;
EKO’da kalp bosluklarinda genisleme veya orta derecede kapak lezyonu saptanmasi
gerekir. Agir derece karditte ise; daha dnce ARA nedeniyle kalp ameliyati gegirilmis
olma veya klinik olarak agir kapak yetersizligi bulgulari (agir kardiyomegali ve/veya
kalp yetersizligi) veya cekilen EKO’da agir kapak lezyonu bulgular1 saptanmasi
gerekir (45). ARA’1 hastalarda uykuda ve atesten bagimsiz dinlemekle saptanan siniis
tasikardisi miyokarditin varligini gosteren erken ve Onemli bir bulgudur. Akut
romatizmal karditte endokardit ilerleyici ve kalici kapak lezyonu ile karakterize kronik
romatizmal kalp hastaligina yol agar (46).

Eritema marginatum: Hastalarin %5’inde goriiliir. Eritema marginatum
genellikle govdede, kollarin ve bacaklarin i¢ yiiziinde goriilen, yiizde goriilmeyen;
agrisiz ve kasintisiz, ortadan itibaren solan, kenarlar1 dantel veya diizensiz haritavari,
eritem seklindedir. Eritem artrit bulgusu gibi gezici tarzda, yaklasik 2-2.5 cm
boyutundadir ve karditli hastalarda daha sik goriilmektedir (9). Is1 ve basing uygulanan
bolgelerde yeni lezyonlar ortaya cikabilir. ARA’nin major bulgusu olmasina ragmen
akut glomeriilonefrit ve ilaca baglh dokiintli gibi durumlarda da saptanabildiginden
diger bir major bulgu olmadan tek basina tan1 koydurmaz (47).

Deri alt1 nodiilleri: Hastalarin %5’inden azinda goriiliir, RKH’l1 hastalar
disinda daha da nadirdir (48). Genellikle dirsek, diz, bilek, oksiput, vertebralarin
spinoz ¢ikintilar1 gibi tendonlarin ekstensor yiizeylerinde ve kemik ¢ikintilarina yakin
bolgelerde saptanirlar. Yaklasik 0.5-2 cm ¢apinda, sert, agrisiz ve hareketli
nodiillerdir. Akut romatizmal atesin major bulgusu olmasina ragmen bazi romatizmal
hastaliklarda da saptanabildiginden diger bir major bulgu olmadan tek basina tani

koydurmaz (47).
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2.1.6.2. Minor Bulgular

Minor bulgular ARA hastalarinda sik goriilmesine ragmen nonspesifiktirler ve
tek baslaria ¢ok anlamli degillerdir. Bu bulgular ancak Jones kriterlerinden bir major
kriter varliginda tan1 amacl kullanilabilir. (51).

Ates: Karakteristik 6zelligi yoktur. Diisiik riskli topluluklarda atesin 38.5°C ve
tizerinde, orta ve yiiksek riskli topluluklarda 38°C ve iizerinde olmasi mindr bulgu
olarak kabul edilir (48,49).

Artralji: Eklemde sislik, kizariklik gibi bulgular olmaksizin sadece agri
hissedilmesidir. Artritli hastalarda minor kriter olarak kabul edilmez (59). Bunun yani
sira artrit bulgusu olmadan ve poliartralji seklinde goriilmesi orta yiiksek risk
gruplarinda major kriter olarak kabul edilmektedir (48,49).

PR siiresinin uzamasi: Birinci derece AV blok nedeniyle goriilmektedir. Kardit
olan vakalarda mindr kriter olarak kabul edilmez. Nonspesifik bir bulgudur ve bazi
enfeksiyon hastaliklarinda da PR siiresi uzayabilir (48).

Akut enfeksiyonu gosteren laboratuvar bulgulari: ESH ve C-reaktif protein
(CRP) kullanilir. Diistik riskli topluluklarda ESH 60 mm/saat {izerinde olmasi, orta ve
yiiksek riskli topluluklarda 30 mm/saat iizerinde olmasi1 minér bulgu olarak kabul
edilir. CRP’nin 3 mg/dL {izerinde ya da calisildigi laboratuarin {ist sinirinin tizerinde

olmas1 mindr bulgu olarak kabul edilir.

2.1.6.3. Destekleyici Bulgular

Bu bulgularla amag gegirilmis streptokok enfeksiyonunu kanitlamaktir. Bogaz
kiiltliriinde streptokok enfeksiyonunun kanitlamasi altin standart olsa da hastaligin
uzun latent donemi nedeniyle mikroorganizmanin bogaz kiiltiiriinde tiretilmesi her
zaman miimkiin degildir. ASO antistreptokokkal antikorlar arasinda ilk bulunan en sik
kullanilan ve standardize edilen test olmakla beraber, ARA’l1 vakalarda ASO %80-85
oraninda yiiksek bulunur. Bunun disinda anti-DNAz B, antistreptokinaz ve
antihyaluronidaz testleri de gecirilmis streptokokkal enfeksiyonu gostermekte kanit
olarak kullanilabilinir. Hastalarda {i¢ antikordan en az birinin yiiksek bulunma orani
ise %95-100diir. Bu testler ARA ig¢in tanisal degildir, ancak ARA tanisi i¢in gerekli
klinik kriterlere ek olarak en az bir tanesi gerekmektedir (50).
2.1.7. Tedavi

ARA’ya spesifik tedavi olmamakla beraber tedavide baslica amag streptokok

enfeksiyonunu ortadan kaldirmak, semptomlar1 diizeltmek ve kalpteki hasar1 6nlemek
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veya azaltmaktir. Tedavi antimikrobiyal, antienflamatuvar, destekleyici ve cerrahi
tedavi olmak tizere dort boliimden olusur.
2.1.7.1. Antimikrobiyal tedavi

AGBHS enfeksiyonuna kars1 uygulanan antibiyotik tedavisi olup primer ve
sekonder profilaksi amaciyla uygulanir (11).
2.1.7.2. Antienflamatuvar tedavi

En sik kullanilan antienflamatuvar ilaglar salisilatlar ve kortikosteroidler olup
temel amag semptomatik tedavidir. Artrit bulgulari salisilat tedavisi baslandiktan sonra
12-24 saat i¢inde dramatik olarak diizelir. Salisilat 80-100 mg/kg/giin (en fazla 4
gr/glin) dort doza boliinmiis olarak baslanir. Doz 2-3 hafta sonra diisiiriilerek tedavinin
3—6 haftada kesilmesi Onerilir. Ancak yiiksek doz salisilat tedavisi sonrasi ciddi
komplikasyonlar gelisirse ilacin 1-2 giin kesilip daha sonra diisiik dozda yeniden
baslanir (42).

Kardit saptanan tiim hastalarda klinik tecriibelere dayanilarak daha ¢ok steroid
baslanmasi tercih edilmektedir (53). Akut donemde bu ilaglarin kullanimi mortalite ve
morbiditeyi azaltir, ancak kapak hastalig1 gibi komplikasyonlarin gelismesini 6nledigi
gosterilememistir (54). Steroid dozu azaltilirken tedavinin son haftasinda, steroid
kesilmesine bagli ortaya ¢ikabilecek klinik reboundu 6nlemek i¢in tedaviye yukarida
verilen dozlarda salisilat eklenir (48). Tedavinin siiresi hakkinda ortak goris
bulunmamaktadir. 4-6 haftada sonlandiranlar oldugu gibi, akut enflamasyonun
diizeldigini gosteren parametreler (ESH ve/veya CRP) normale doniinceye kadar
devam edenler de vardir (49).

Kalp yetersizligi olan orta agir karditli olgularda su ve tuz kisitlamasi,
digoksin, ditliretikler ve/veya anjiotensin doniistiiriicli enzim inhibitdrleri de tedaviye
eklenebilir. Intravendz gamaglobiilin ve pentoksifilin faydali bulunmamistir (52).

Antienflamatuvar salisilat ve steroid tedavilerinin ARA prognozunu
degistirdigine dair herhangi bir kanit saptanmamustir (55). Bu tedavilerin kalp hastaligi
insidansin1 degistirmedigi One siirlilse de o6zellikle steroid tedavisinin hastaligin
seyrinde daha hizli diizelme saglayarak cerrahi tedavi gereken olgu sayisini belirgin

olarak azalttig1 bildirilmistir (54).

2.1.7.3. Fiziksel aktivitenin diizenlenmesi
ARA tanis1 konulan her hastada yatak istirahat1 zorunludur. Sadece artriti olan

hastalarda, artrit bulgular1 ve akut faz reaktanlar1 normale donene kadar istirahat

15



yeterlidir. Hastalar bu donemde kardit riski acisindan yakindan takip edilmelidir
(54,56). Kardit bulgusu olan her hastada, en az dort hafta yatak istirahat1 gerekir. Eger
kalp yetersizligi bulgular1 varsa bu bulgular diizelene kadar istirahat zorunludur,

sonraki dort haftada da asir1 aktivite kisitlanmalidir (49,55).

2.1.74. Cerrabhi tedavi

Akut atak esnasinda onerilmemektedir. Kardite bagli agir kalp yetersizligi olan
tibbi tedaviye yanit vermeyen hastalarda, valvuloplasti veya kapak replasmani
yapilmaktadir (55).

2.1.8. Profilaksi

Temel (primordial) profilaksinin amaci hastaliklarin olugsmasinda rol oynayan
risk faktorlerinin ortaya c¢ikmasinin engellenmesidir. Bunun igin sosyoekonomik
kosullarin diizeltilmesi ve kalabalik yasam, hijyen, saglik hizmetlerinin iyilestirilmesi
ve AGBHS icin as1 gelistirilmesi gibi tedbirler alinmaktadir (63).

Glinlimiizde streptokok enfeksiyonlarina karsi insanlarda kullanilabilinecek bir
ast heniiz bulunmamaktadir. Streptokoklarin 80’den fazla serotipi oldugu ve her bir
susun farkli immiinolojik yanita neden olabilecegi varsaysak, bu kadar ¢ok antijenik
epitopun bir asida bulunulmasi riskli olabilir. AGBHS i¢in multivalan, yan etkisi
olmayan, tercihen oral veya mukozal as1 gelistirilmesi i¢in arastirmalar halen devam
etmektedir (64).

Primer profilakside amag¢ etkin tedavi ile gelisebilecek ARA atagini
onlemektir. Bunun i¢in akut hastalik bagladiktan sonraki dokuz giin i¢inde tedaviye
baslanmasi gerekmektedir (65). Bogaz kiiltiirii sonucu i¢in 24-48 saat antibiyotik
baslamadan beklemek ARA riskini arttirmaz. Tedaviye basladiktan 24 saat sonra
bulasicilik kaybolur. ARA goriilme sikliginin olduk¢a az oldugu bazi iilkelerde
gecirilmis ARA Oykiisii, immiinsiipresyon, streptokok epidemisi gibi yiiksek riskli
durumlar disinda AGBHS tonsillofarenjiti i¢in tedavi yapilmamaktadir (68-71).
Avustralya ve Yeni Zelanda ise riskli gruptaki yerli halk icin penisilin tedavisi
uygulamaktadir (72). Amerika Birlesik Devletleri, Fransa, ispanya, Polonya, Kanada
ve Finlandiya gibi diger gelismis iilkelerde kilavuzlar ise hizli antijen testi veya bogaz
kiiltiirii alinarak bogaz enfeksiyonunun tedavisini énermektedir (73-79). Ulkemizde

AHA tedavi kilavuzu uygulanmaktadir. (Tablo 2.2).
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Tablo 2.2: AHA tedavi kilavuzu

Antibivotik Doz Uygulama
Benzatin Penisilin G =2Tkg 60000011 IM, Tek doz
veya =27 kg 1.200.000 0

Penisillin V Cocuk 250 mg, 2-3 kez/giin PO, 10 giin
veya Eriskin 500 mg, 2-3 kez/giin

Amoksisilin 50 mg/kg/giin (max. | gr) PO, 10 giin
Penisilin alerjisi varsa

Azitromisin 12 mg/kg/giin, tek doz (max. 500 mg) | PO, 5 giin
Klaritromisin 15 mg/kg/giin, 2 dozda (max. 500 mg) | PO, 10 giin
Klindamisin 20 mg/kg/giin, 3 dozda (max. 600 mg) | PO, 10 giin

Sekonder profilaksinin amaci; streptokoklarin tekrar kolonize olup ARA’nin

ragmen ARA tekrarlayabilmektedir.

tekrarlamasin1 onlemektir. Bazen asemptomatik AGBHS bile ARA tekrarlanmasini

tetikleyebilir. Bazi durumlarda ise semptomatik enfeksiyonun tedavi edilmesine

Sekonder profilakside devamli antibiyotik kullanimi zorunlu olup, ARA tanis1

Tablo 2.3: Sekonder profilaksi tedavi secenekleri

profilaksi tedavi secenekleri gosterilmistir.

konulup ilk antibiyotik tedavisi ile kiir saglandiktan hemen sonra baglanmalidir (80).
AHA tarafindan dort haftada bir i.m. enjeksiyon onerilirken endemilerin goriildigii ve
ARA riskinin yiiksek oldugu iilkemiz gibi bolgelerde ii¢ haftada bir penisilin kullanimi
gerekmektedir (81). Penisilin allerjisi olan az sayidaki hastada makrolid grubu ilaglar

(eritromisin, klaritromisin ya da azitromisin) kullanilabilir. Tablo 2.3’de sekonder

=27 kg 1 gr/ giin

Amntibiyotik Doz Uygulama

Benzatin Pemisilin G <27 kg 600.000 U, iM, 3-4 haftada bir*
=27 kg 1.200.000 U

Pen V 250 mg x 2 kez / giin PO

Sulfadiazin =2Tkg 0,5 gr/ giin PO

Pen. veva sulfadiazin alerjisi varsa

Makrohd

Yas ve kiloya gire degisken PO

*AHA dort haftada bir dnenyor, endemik bilgelerde iic haftada bir
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Sekonder profilaksi siiresi ilk atak sirasinda kardit goriilmesine gore
degismektedir. Bu hastalarda ataklar tekrarlarsa kardit gegirme riski ve her atakta daha
agir RKH gelismek riski daha yiiksek olmaktadir. Kardiyak tutulumda ARA
tekrarlama riskinin %40-60 oldugu, ataktan sonra ilk birkag yilda en yiiksek olup, son
atak sonrasi siire bes yildan fazla ise bu oran giderek azalmaktadir (82). Kapak
replasmani yapilan RKH’l1 hastalarda, tekrarlayan ataklarla gelisebilecek olas1 kapak

hasarlarii engelleyebilmek i¢in sekonder profilaksiye devam edilmelidir (14).

Tablo 2.4: ARA Sekonder Profilaksi Siireleri

SINIFLAMA SURE

Kardit olmayan romatizmal ates Bes yvil va da 21 yasina kadar, hangisi
daha uzunsa

Kardit olan ama kahet REKH | 10 vyil va da 21 yasina kadar, hangisi daha

yvapmayan romatizmal ates (kapak uzunsa

hastah@ vok)

Kardit wve kaher RKH vyapan | 10 yil va da 40 yasina kadar, hangisi daha

romatizmal ates (kalen  kapak uzunsa, bazen dmiir boyu profilaksi

hastahgn)

Sekonder profilaksi bir ka¢ sene siirdiigii i¢in hastalar uyum saglamayabilir.
Hastalarin uyumunu artirmak igin hastalara mevcut hastalik, tekrarlama riskleri,
agirlasmalari, tedavi hedefleri ile ilgili egitim verilmeli, diizenli kontrolleri
yapilmalidir. RKH gelisen hastalar enfektif endokardit olma riski acisindan oncelikli
olarak agiz hijyeni saglanmalidir. Prostetik kapak varliginda veya enfektif endokardit
gecirme Oykiisii olan hastalarda ise miidahilelerden Once antibiyotik kullanilmasi

onerilmektedir (81).

2.1.9. Prognoz

Prognozu belirleyen en 6nemli etken kardiyak hasardir. Tan1 konuldugunda
kardit bulgusu yoksa hastalarin prognozu ¢ok iyidir ve genelde sekel birakmaz (42).
Hafif derecede kapak hasari olan hastalarda tedavi sonucunda hasarin gerileme
thtimali yliksektir (42,84). EKO’da posterior kapakgikta prolapsus goriilmesi kotii
prognoz bulgularindan biridir (88). Tedaviye uymayan hastalarda ilerleyen
zamanlarda agir RKH tablosu gelisebilir. Kapak replasmani yapilan hastalarda

tromboembolik olaylar, endokardit gibi komplikasyonlar gelisebilecegi i¢in ikincil
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koruma tedavi almalart olduk¢a Onemlidir (89). Sonu¢ olarak ARA’nin
komplikasyonlarindan korunmak i¢in profilaksinin ¢ok O©nemli oldugu ve

aksatmamalar1 hasta ve yakinlarina vurgulanmalidir.
2.2. Sydenham Koresi
2.2.1. Tanim

AGBHS ile gegirilen bogaz enfeksiyonundan ortalama 1-6 ay sonra ortaya
¢ikan otoimmiin, noropsikiyatrik bir hareket bozuklugudur. Cocukluk ¢aginin en sik
goriilen kazanilmis kore nedeni olup, tiim cocukluk c¢agi korelerin %96’sim

kapsamaktadir.

2.2.2. Tarihce

Hastalik ilk kes 1686 yilinda Thomas Sydenham tarafindan tanimlansa da (2,
4), ARA’le iligkisini 1881 yilinda Borlow ve Worner bildirmislerdi. 1956 yilinda
Taranta ve Stollerman streptokok enfeksiyonu sonra gelismesini gostermislerdir (6).
1992°ci yildan beri ARA’nin major tani kriterlerinden biri olarak kabul edilmektedir
(7.
2.2.3. Epidemiyoloji

ARA tamis1 alan hastalarin  %20-%30’unda Sydenham Koresi (SK)
goriilmektedir (17), %40’°a kadar gortilebildigini belirten kaynaklar da mevcuttur (1).

Diinya genelinde SK, ¢ocuklarda halen korenin en sik edinsel nedenidir.

2.2.4. immunopatogenez

Immunopatogenezin  temelinde  molekiiler  benzerlik  mekanizmasi
diistiniilmektedir. Buna gore, grup A streptokok enfeksiyonlarma yanit olarak
antistreptokok antikorlarla birlikte molekiiler benzerlik dolayisiyla belirli bazal
ganglion epitoplar1 ile ¢apraz reaksiyon gostererek konagin kendi dokusuna karsi
antikor olusmasi hastalik siirecini tetiklemesi diisiiniilmektedir.

Husby ve ark. (1976) tarafindan indirekt immiinflorasan yontemi ile SK’da
bazal gangliyonlara karsi olusan antikorlarin  gdsterilmesi bu teoriyi
dogrulamaktadir(18).

Kaudat ve subtalamik g¢ekirdeklerde bulunan ndronal stoplazmik antijenler,
streptokokkal M protein epitopu ile ¢apraz reaksiyon sonucunda ndronal stoplazmik
antijenlere karst olusan antikorlarin, korenin klinik bulgularindan sorumlu tutulan
noron hasarina neden oldugu diistiniilmektedir (19). Swedo ve arkadaglarinin yaptigi

bir calismada, SK olan 21 ¢ocugun 20’sinde serum antindronal antikorlar yiiksek
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bulunmus, kore iyilesince titreler diismiis ve tekrarlayan vakalarda titrelerin tekrar
yukseldigi goriilmiistiir (20). Ancak olusan bu antindronal antikorlar Parkinson
hastaligi, obsesif kompiilsif bozukluk (OKB), Huntington koresi ve diger bazi
hastaliklarda da yiiksek olabildiginden ndéron hasari sonucu da olusmus olabilmektedir
(21).

Noronlarda bulunan tiibiilin adli hiicre i¢i protein otoantikorlarin hedefidir.
Tibiiline 6zgii antikorlar SK geg¢irip iyilesen veya SK’nin eslik etmedigi ARA
hastalarinda bulunmamaktadir (22).

Ote yandan, klinik semptomlarin IVIG, kortikosteroid ve plazmaferez ile
diizelmesi de otoimmiin patogenezi desteklemektedir (23).

Yapilan bir caligmada SK’l1 hastalarda, bazal gangliyonlardaki D2 dopamin
reseptorlerine karst gelisen anti bazal ganglion antikorlart (ABGA) yiiksek
bulunmustur. Ozellikle kaudat niikleustaki dopaminerjik néronlara karsi IgM ve IgG
antikorlar1 saptanmigtir (24). Bunun sonucunda gama-aminobiitirik asit (GABA) ve
asetilkolin diizeyleri azalirken, dopaminerjik aktivitenin arttigi gosterilmistir (25).
Dopaminerjik sistem, intrastriatal kolinerjik sistem ve inhibitor GABA sistemi
arasinda olusan dengesizlik koreik hareketlerden sorumlu tutulmaktadir (1,26).
Dopamini azaltan veya bloke eden ilaglar ile klinik bulgularin gerilemesi, patogenezde
transmitterlerin roliinli dogrulamaktadir.

ARA geciren hastalarin sadece bir kisminda SK geligsmesi, SK tanis1 alan
hastalarin ailelerinde ARA ve SK geg¢irme Oykiisiiniin olmas1 genetik faktdriin roliinii
akla getirmektedir (27).

On yasindan sonra kizlarda goriilme sikliginin erkeklerin 2 katina ¢ikmasi,
hipertiroidili hastalarda daha sik goriilmesi, gebelikte ve oral kontraseptif
kullananlarda tekrar edebilmesi hormonlarla iligkili oldugunu diisiindiirmektedir (18).

Yapilan noropatolojik incelemelerde serebral korteks, bazal ganglionlar ve
serebellumda etkilenen arter ve ndronlar etrafinda hiicre infiltrasyonlar1 ve dejeneratif
degisiklikler saptanmaktadir. Bazi postmortem c¢alismalarda SK hastalarin
otopsilerinde yaygin néron kaybi ve kiiclik damarlarda yaygin vaskiilit bulgulari
goriilmekte olup; ARA’nin vaskiilitle iliskisini kanitlar niteliktedir. Tutulumun en
fazla oldugu bolgeler serebral korteks, kaudat ve subtalamik niikleuslar oldugu
distintilmektedir (21).

Aglama nobetleri ve emosyonel labilite karakteristiktir ve koreik hareketlerin

baslamasindan 6nce goriilebilir (27).
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2.2.5. Klinik bulgular

SK klinik belirtileri koreiform hareketler, hipotoni ve duygusal labilitedir.
Korenin semptomlar1 genellikle tedricen ortaya ¢ikar, fakat emosyonel bozulma
sonrasi aniden de olabilir

SK’nin koreiform hareketler, psikolabilite ve hipotonisite gibi ii¢ esas klinik
0zelligi mevcuttur.

Klinige yerinde duramama, cisimleri elinden diisiirme, kapiy1 hizli ¢arpma,
yazida bozulma, beceriksizlik, diigme ilikleyememe, ayakkabi baglayamama, sarma
saramama gibi bulgularla yansir. Ek olarak hasta kas tonusunu siirdiiremez,
elindekileri diisiirme, kollarda, omuzlarda ve yiizde goriilen spontan, istemsiz, ani,
amacsiz spazmodik hareketler Dilde istemsiz kas kasilmalarinin bulunmasi ve
konusma bozuklugu goriilebilir. Koreik hareketler daha ¢ok hasta uyanikken ve stres
altindayken gozlenir; genellikle uykuda kaybolur (31).Baslangigta kore tek tarafli
olabilir, fakat cogu hastada sonunda jeneralize olur. Derin tendon refleksleri
normaldir. Duyu etkilenmemistir. Sfinkter kusuru yoktur.

Bu tabloya karakter degisiklikleri eslik eder; Uygun olmayan duygulanim
bozukluklari, aglama ve giilme ataklari,cocuklar huysuz, huzursuz, agresif, kavgaci
olabilir, emosyonel labilite, irritabilite goriilebilir. Davranig problemleri yaygindir.
okul basarisinda azalma da eklenmektedir (19,28). Tiim olgularda zeka korunmustur
(84).

Cocuklarda tabloya siklikla, obsesif-kompulsif bozukluk, dehb eslik
edebilir(85). Semptom baslangici ile hastalik siirecinin zamanlamasi arasindaki iligki
acik olmasa da, SK ile OKB, DEHB ve duygusal bozukluklar arasinda bir iliski
olduguna dair kanitlar mevcuttur (30). Klasik OKB bulgularindan hastalik bulasma
endisesi, yakinlarina zarar gelecek korkusu, kontrol, temizlik takintilar1 goriilebilir,
bunlar koreik hareketlerden 1-2 hafta dnce ortaya c¢ikar ve kore belirginlesmeden
kaybolur (20,29). Nadir durumlarda, psikolojik belirtiler siddetlidir ve gecici psikoza
neden olabilir.

Genellikle latent periyoddan dolayr akut faz reaktanlari, eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH), 16kosit sayis1t (WBC) ve C-reaktif protein (CRP) normal
diizeydedir (76,86). Beyin omurilik sivist (BOS)’nin mikroskobik incelemesi
normaldir. Fakat hafif bir lenfosit artist ile EEG’de nonspesifik degisiklikler
saptanabilir. Beyin tomografisi bulgular1 genellikle normaldir ve Manyetik Rezonans

ile (MRG) daha fazla bulgu edinilebilir (75).
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Ayirict tanida baslica; sistemik lupus eritematozusa bagli kore, ilagla
indiiklenmis kore, hipertiroidi, Wilson hastalig1, antifosfolipid antikor sendromu (80,87)
ve PANDAS (streptokok enfeksiyonlarina bagl pediatrik otoimmiin néropsikiyatrik
bozukluk) diistiniilmelidir (88). Tedavi genellikle orta-agir olgular i¢in gereklidir (79).
Kore tanist almig tiim ¢ocuklara aktif streptokok enfeksiyonuna karsi 10 giin siireyle
yiksek doz penisilin ve 21 yasina kadar profilaktik penisilin tedavisi verilir (80).
Syndenham koreli hastalarin uzun doénem izleminde %27 oraninda RKH gelistigi
saptanmistir. Kore ile birlikte sessiz kardit olgularinin fazla olmasi buna yol agar. Bu
nedenle sydenham koresi tanis1 alan hastalarin kardiyak agidan takip edilmesi gerekir
(89).

2.2.6. Tam

Sydenham koresi genellikle kendi kendini sinirlar ve ortalama siiresi 2-4 ay ile
6-7 ay arasinda degisir (31,51). Sydenham koresi tipik olarak kademeli olarak diizelir,
cogu hasta tam remisyona ulasir (31,52). Hafif ila orta kore, birka¢ yil boyunca
hastalarin %50'sine kadar devam edebilir (52). Tedavi sadece ciddi vakalarda
diistintilir. Karbamazepin ve Valproik Asit (VPA) benzer etkinlige sahip gibi
goriinmektedir (25,53). Bundan dolay1 daha iyi bir giivenlik profiline sahip oldugu i¢in
KBZ’nin kullanilmasi tavsiye edilir (54). Bu haloperidol kullanimi i¢in eski 6nerilerin
yerine gecer (54). Yakin tarihli bir vaka raporu, SK i¢in levetirasetamin basarili
kullanimin1 gostermektedir (55). Ancak, bu bilgiyi desteklemek i¢in daha fazla
caligsmaya ihtiya¢ vardir (55).
2.2.7. Komplikasyonlar

Bozulmus koordinasyon, tikler, tremor, diizensiz hareketler gibi minor
norolojik bulgular kalabilir; aceleci istemli hareketler kore kaybolsa da uzun siire
devam edebilir. Baz1 ¢cocuklarda duygudurum oynaklig1 yillar boyunca devam eder
(19). Sydenham koresinin noropsikiyatrik sekelleri eriskin yaslarda da goriilebilir.
Tam olarak gosterilememekle birlikte, SK atagi sirasinda karsi karsiya kalinan merkezi
sinir sistemi hasarina sekonder eriskinlerde OKB, Tourette sendromu ve sizofreni
ortaya ¢ikabilir (50)
2.2.8. Profilaksi

AGBHS faringeal enfeksiyonu agresif bir sekilde tedavi ederek ve romatizmal

kalp hastalig1 olasiligini azaltarak SK’nin 6nlenmesi etkilidir. Sydenham koresi tanisi

konduktan sonra, sekonder antibiyotik profilaksisinin gelecekteki streptokok
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enfeksiyonlarinda nérolojik ve kardiyak problem riskini azalttig1 gosterilmistir. Ikincil
koruma romatizmal kapak hastaligi olanlarda hayat boyu, karditi diizelen ARA’l1
hastalarda 21 yasina veya son ataktan 10 yil sonrasina kadar (hangisi uzun ise) ve
kardit gecirmeyen diger olgularda 21 yasina veya son ataktan 5 yil sonrasina kadar

(hangisi uzun ise) yapilmalidir (61).
2.2.9. Prognoz

Sydenham koresi ¢ogunlukla selimdir ve tamamen iyilesir. Kendini sinirlayan
bir durumdur. Klinik bulgular iki-li¢ ay arasinda diizelir. . Ancak iki y1l kadar uzayan
olgular da bildirilmistir (71). Sydenham koresi genellikle diger ARA belirtilerini ve
bulgularin1 takip eder, ancak tek basina da ortaya ¢ikabilir (1). Diger ARA
semptomlar1 olmadan izole SK, tekrarlayan kore ataklar1 seklinde goriiliir (

Bagka kaynaklarda SK’da hastalarin %15-30'unda tekrarlar goriilebildigi (42),
rekiirrenslerin genellikle bir ila ti¢ y1l i¢inde ortaya ¢iktig1, ancak gecikmis vakalarda
10 y1l sonra da tekrarlayabildigine dair bilgiler mevcuttur (46). Kore rekiirrensi, ilk
epizottan en az 2 ay sonra yeni bulgularin tekrar ortaya ¢ikmasi ve 24 saatten uzun
stirmesi olarak tanimlanir (46,47). SK bugiin gegmiste oldugundan ¢ok daha az
yaygindir, semptomlarin siddeti daha azdir ve rekiirrensler daha az siklikta goriiliir. Bu
kismen AGBHS enfeksiyonlarinin agresif tedavisi, genel hijyen uygulamalarinin
gelismis olmasi ve hastalifi tetikleyen antijenik taklit¢ilige neden olan AGBHS
susundaki azalmaya bagli olabilir (1). Daha yakin tarihli ¢aligmalar ile hastalarin
yaklasik yarisinda 2 yila kadar siiren koreler oldugu gosterilmistir. Profilaksiden
bagimsiz olarak hastalarin %50'sinde hareket bozukluklar1 tekrarlar. Rekiirrenslerin
cogu AGBHS enfeksiyonu veya antibazal ganglion antikorlar1 (ABGA) ile iliskili
degildir (1). Kore rekiirrensi, hastalar1 duyarlilagtiran temel bir anormallige veya ilk
kore atagini takiben bazal gangliyonlarda olusan kalici subklinik hasara bagli olarak
olusabilir (46). Bazal gangliyonlardaki lezyonlarin kaliciligi, hastaligin daha uzun
stireli seyri ile iliskili goriinmektedir (40,48). Yapilan calismalarla kadin cinsiyetinin
yani sira kardit varliginin daha uzun bir kore siiresi i¢in risk faktorii olabilecegi
sonucuna varilmistir (40). Baska bir caligmada diizensiz antibiyotik profilaksisi
kullanimi, 6 ayda remisyona ulagmamis olmak ve semptomlarin 1 yildan daha uzun
siire sebat etmesi kore rekiirrensi i¢in risk faktorii olarak bildirilmistir (42). Niiksler en
stk siirekli antibiyotik tedavisi almayan hastalarda goriiliir (31). Diger ARA
semptomlar1 olmadan izole ataklar tekrarlayan kore ataklarinda sik goriiliir (1). Akut

atakta kardit bulgusu olan hastalarda tekrarlayan ataklar sirasinda kardit gecirme
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olasilig1 daha yiiksektir (27). 11k atakta kardit yoksa tekrarlayan ataklar sirasinda nadir
olarak kardiak tutulum goriiliir (49).
2.2.10. Sydenham Koresi ve Yiiriitiicii Islevler

Dikkat islevselligi, 10 Sydenham'in kore hastasinda degerlendirildi. Sonuglar,
bu hastalarin uzamsal dikkati, siirekli dikkati ve dikkat setindeki degisimleri
degerlendiren gorevlerde normal dikkat islevselligini gostermektedir. Bununla
birlikte, yanit inhibisyonunu ve bdliinmiis dikkati degerlendiren gorevlerde
performansta diislisler meydana geldi ve bu performans modeli, kore baslangicindan

birkag¢ ay sonra test edilen hastalar i¢in bile gecerli gibi goriiniiyor.

2.3. Streptokok enfeksiyonlarina bagh olarak gelisen pediatrik otoimmun
noropsikiyatrik bozukluklar

Son yillarda enfeksiyon, otoimmunite ve davranigsal degisiklikler iliskisi ve
tiim bunlarin néropsikiyatrik bozukluklarin ortaya ¢ikmasi iizerine olan etkisi giderek
ilgi kazanmaya baglamistir.
2.3.1. Tamm

Son yillarda AGBHS enfeksiyonu sonrasi olusan, ergenlik oncesi baslayan
OKB ve tiklerden meydana gelen otoimmun noropsikiyatrik belirtiler PANDAS olarak
tanimlanmistir. Ilk olarak 1998 yilinda Swedonun bu hastaligi farkli bir sendrom
olarak tanimlamasindan sonra daha fazla arastirilmaya baglanmistir (85)
2.3.1.1. Epidemiyoloji

Alanyazinda PANDAS’in epidemiyolojisini arastiran c¢aligmalar yetersiz
sayida oldugundan bununla ilgili kesin bilgiler bulunmamaktadir. Baz1 ¢alismalarda
hastaligin ¢ocuklukta baglayan OKB ve tik bozukluguna %10 civarinda etkisi oldugu
tartisilmaktadir.

Swedo’nun tanimladig: ilk orjinal seride ortalama yas, tik bozuklugu olan
hastalarda 6.3 yil ve obsesif kompulsif bozuklukta ise 7.4 yil olarak belirtilmektedir.

PANDAS ailesinde ARA Gykiisii olan ¢ocuklarda, 6zellikle kizlara oranla
erkeklerde daha sik goriildiigl belirtilmektedir.
2.3.1.2. Etiyoloji ve Immunopatogenez

PANDAS patogenezinde daha ¢ok kabul edilen, ARA patogenezi ile de
benzerlik gosteren teori duyarli bir konagin AGBHS enfeksiyonu sonras1 molekiiler
benzerlik dolayisiyla belirli bazal ganglion epitoplari ile capraz reaksiyon gostererek

anormal immun cevabin olusmasi ve bunun sonucunda santral sinir sistemi hasari
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belirtilerinin goriilmesidir. Ileri siiriilen bu model, Syndenham kore ve PANDAS’m
klinigindeki benzer 6zelliklerden ileri gelerek teklif edilmistir (85,86).

Alanyazinda bu hipotezi destekleyen bir takim calismalar incelenmektedir.
PANDAS ‘It olgularmm serumunda néron hiicre yiizeyinde bulunan tubulin ve
lizogangliozidlere, D1, D2 dopamin reseptorlerine karst antikorlarin yiiksek diizeyde
oldugu saptanmaktadir. Ayrica PANDAS “I1 hastalardan alinan serum 6rneklerinin
kiiltiir ortaminda IgG bagimli bir reaksiyon ile noron hiicrelerini stimiile ettigi
gosterilmektedir (87).

Hayvan ¢aligmalar1 da bu hipotezi destekleyen sonuglar ortaya koymaktadir.
AGBHS ile immunize edilmis farelerin serumunun derin serebellar niikleus, globus
pallidus ve thalamus gibi belirli beyin bdlgelerine immunreaktivite gosterdigi
saptanmaktadir (88). Daha sonra immunize edilmis farelerin antistreptokok antikorlari
igeren serumlarinin kan beyin bariyerine zarar verilmis olan saglikl farelere aktarilmis
ve immunize olmayan saglikli farelerde obsesyon, kompulsiyon ve tiklerin ortaya
ciktig1 gdzlemlenmistir (89).

4-13 yas, 75000 ¢ocuklar yapilan bir epidemiyolojik ¢alisma PANDAS "1n
grup A streptokok enfeksiyonu sonrasi tetiklenen bir fenomen oldugunu destekleyen
veriler ortaya koymustur (90). Bu ¢alismada OKB ve tik bozuklugunun son ii¢ ay
icerisinde streptokok enfeksiyon gegirilmesi ile iliskili oldugunu destekleyen veriler
elde edilmistir. Ayrica riskin son bir yil igerisinde birden ¢ok sayida enfeksiyon
geciren ¢ocuklarda daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Benzer sekilde, geriye doniik
toplum tabanli bir calismada OKB ya da tik bozuklugu tanili cocuklarda semptomlarin
baslangicindan 6nceki ayda streptokok enfeksiyonu gegirme oraninin daha yiiksek
oldugu saptanmustir (91). Ileriye doniik bir izlem ¢alismasinda ise epizodik seyir ve
daha hizli dalgalanmalar gosteren OKB, tik ve hiperaktivite semptomlar1 olan
cocuklarda streptokok antikorlarinin diizeyinin belirtileri gorece degismeden seyreden
gruba gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (92). Yeni tanimlanmis olan bir durum
olmas1 nedeniyle giiniimiizde PANS m etiyolojisine 06zgiil yeterli ¢alisma
bulunmamaktadir (93).

PANDAS "1 ayn bir klinik durum olarak varligini destekleyen c¢alismalar
bulunsa da, veriler tutarlilik gostermemektedir ve PANDAS tanisinin gegerliligi ile
ilgili farkli bakis agilar1 bulunmaktadir. Ornegin, benzer etiyopatogeneze sahip ARA

ve Syndenham koresi gibi hastaliklarda kalp, eklemler ve deri gibi sistemler
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etkilenirken, PANDAS “ta bdyle bir etkilenmenin olmamasi streptokok enfeksiyonlari
ile PANDAS iliskisinin sorgulanmasina neden olmaktadir (94). Ayrica bazi
calismalarda PANDAS ile immiinolojik degiskenler arasinda bir iligki bulunmadigi
gosterilmektedir (95,96). Ote yandan, baz1 arastirmacilar streptokok enfeksiyonlarmin
duyarli bireylerde PANDAS cergevesinde tanimlanan belirtilerin ortaya ¢ikmasini
tetikledigini kabul etmekte, ancak bunun ayr1 bir tan1 olarak tanimlanmasinin uygun
olmadigini 6ne siirmektedirler. Buna gore, benzer belirtiler ARA ile iliskili olan
Syndenham koresi olgularinda da goriilebilmekte ve PANDAS olarak tanimlanan
olgular Syndenham koresinin bir alt grubunu olusturmaktadir. Giiniimiizde,
PANDAS?’ 1n ¢ocukluk ¢agi baglangicli OKB tik bozuklugunun bir alt grubu mu, yoksa
Syndenham Koresinin bir varyantt mi oldugu konusunda da bir fikir birligi

bulunmamaktadir (97).
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2.3.1.3.

Klinik Ozelikler

PANDAS ve PANS tani kriterleri tablo 2.5°de verilmektedir.

Tablo 2.5: PANDAS (streptokok enfeksiyonlarina bagh olarak gelisen

pediatrik otoimmun noropsikiyatrik bozukluklar) ve PANS (¢cocuklugun akut

baslangich noropsikiyatrik sendromu) icin 6nerilen tam kriterleri.

PANDAS icin onerilen tam Kkriterleri

OKB ve/veya bir tik bozuklugu varligi: Hasta DSM-1V’e gore OKB ya da
bir tik bozuklugunun tani kriterlerini karsilamaktadir.

Cocukluk doneminde baglama: Semptomlar ilk olarak 3 yas ile ergenlik
onces1 doneminde baslamistir.

Semptom siddetinin epizodik bir seyir gostermesi: Semptomlar ani olarak
baslamistir ya da semptom siddetindeki artis dramatiktir. Genellikle
semptomlar birdenbire alevlendigi i¢in hangi giin ya da hangi hafta
basladig1 bellidir. Epizodlar arasinda semptomlar genellikle belirgin
olarak azalir ve bazen tamamen gecer.

Streptokok enfeksiyonlari ile iliskili: Semptomlarin tetiklenmesi
streptokok enfeksiyonlari ile zamansal bir iliski gostermekte olup,
streptokok enfeksiyonu varlig1 pozitif bogaz kiiltiirli ve/veya artmis
antistreptokok antikor diizeyi ile belirlenmelidir.

Norolojik belirtilerin varligi: Semptomlarin arttigi donemlerde nérolojik
milayenenin normal olmamasi. Motor hiperaktivite ya da koreiform
hareketleri de icerebilen hareketlerin varlig1.

PANS i¢in onerilen tani kriterleri

Ani ve dramatik bir baslangi¢ gosteren OKB ya da siddetli diizeyde besin
aliminda smirlama varligi

Asagida belirtilen 7 alanin en az 2’sinde ani ve siddetli baslangi¢ gosteren
ek noropsikiyatrik semptomlarin varligi:

Anksiyete

Emosyonel labilite ve/veya depresyon

Irritabilite, agresyon ve/veya siddetli kars1 gelme davranislari
Davranigsal (gelisimsel) regresyon

Okul performasinda gerileme

Duyusal ya da motor anormallikler

Uyku bozukluklari, enurezis ve miksiyon sikliginda degisimi de
icerebilen somatik bulgu ve semptomlar

Semptomlar Sydenham koresi, SLE, Tourette bozuklugu gibi bilinen
norolojik ya da tibbi durumlar ile daha iyi agiklanamamaktadir.

oo o
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Tan1 koymak icin yukarida belirtilen semptomlar baz alinsa da diger taraftan,
bozukluklarin ana kriterleri i¢erisinde yer almasa da degerlendirirken dikkate alinmasi
gereken bir takim psikiyatrik bozukluklar goriilmektedir. Bunlara asir1 hareketlilik,
irritabilite, agresyon, belirgin dirtisellik, karst gelme semptomlari, depresyon,
ozellikle ayrilik anksiyetesi olmak iizere siddetli anksiyete, uyku sorunlari, davranissal
regresyon, 0grenme giicliikleri ve dikkat eksikligi gibi sik goriilen bir takim psikiyatrik
semptomlar1 6rnek olarak gosterilebilinir. PANDAS/PANS’I1 oldularda sik goriildiigii
belirtilen semptomlardan biri de duygusal labilitedir. Baz1 vakalarda konugma
etkilenebilmekte, bebeksi konusma, se¢ici mutism ya da kekemelik tanimlanmaktadir
(98,99).

Giinliik klinik pratikte tik belirtilerinin PANDAS / PANS tanisi ile iliskisinin
gosterilmesi ve tan1 konulmasi zor olabilir. PANDAS/PANS’1 olgularda goriilen
psikiyatrik semptomlarin akut baglanmasi, nispeten siddetli olmasi ve epizodik seyri
ayirt edici Ozellikler olarak diistiniilebilinir (100). Calismalarda da PANDAS /PANS
siklikla diger psikiyatrik semptomlar ile birliktelik gosterdigi i¢in, tik bozukluguna
eslik eden belirtilerin akut ve siddetli olmasi durumunda tik bozuklugunun PANDAS
/ PANS ile baglantili olabileceginin géz oniine alinmasi gerektigi one siiriilmektedir
(98). Ayrica kompulsif miksiyon, akademik basarisinda diisiis ya da el yazisinda
bozulma ve ince motor becerilerde gerilemenin olmasi ayirt edici tanida dikkate
alinmasi gereken belirtilerden olmaktadir(101).

PANDAS/PANS tanis1 diistiniilen tiim olgularda psikiyatrik muayenenin yant
sira detayli tibbi degerlendirme yapilmasi uygun bulunmaktadir. Fizik muayenede
farenjit, otitis media, sinuzit gibi hastaliklarin ve streptokok enfeksiyonlari ile
baglantili olabilecek deri lezyonlarinin sorgulanmasi gerekmektedir. Sik el yikamaya
bagl olarak ellerde, dudak yalamaya bagli olarak agiz ¢evresinde kizariklik olmasi
kompulsif davraniglarin varligini ortaya koyabilmek i¢in dikkatle gozlenmelidir. El
yazisinda bozulma gibi ince motor becerilerde kayiplar, duyusal anormallikler ve
koreiform hareketler degerlendirilmelidir. Alternatif tibbi agiklamalar her zaman
akilda tutulmali, tibbi degerlendirme buna gore diizenlenmeli, diger klinik durumlari
digladiktan sonra PANDAS/PANS tanisinin konulabilecegi unutulmamalidir (98,99).

Cocugun genel tibbi ve psikiyatrik O0ykiisiiniin alinmasi, semptomlarin seyri

konusunda kliniysene yardimci olabilmektedir. Cocuk, kardes ve ebeveynlerinin
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gecirilmis enfeksiyon Oykiisiiniin  sorgulanmast A grubu streptokoklar gibi
PANDASPANS etkeni olabilecek mikroorganizmalarin belirlenmesini saglayabilir.
Calismalarda PANDAS ¢ocuklarin akrabalarinda OKB, tik bozuklugu, ARA, RKH
ve otoimmiin hastaliklarin goriilme oraninin yiiksek oldugu bildirildiginden, aile
bireylerinde bu tanilarin varhigmnin sorgulanmasi PANDAS / PANS’a genetik
yatkinligin ortaya konulmasi agisindan kiymetli bilgi olabilir (102,103). Bir ¢alismada
PANDAS probandinda olan bireylerin birinci derece akrabalarinda OKB ve tik
bozuklugu sikligiin yaklasik 10 kat daha yiiksek oldugu gosterilmektedir (102).

PANDAS/PANS siiphesi duyulan olgularda laboratuvar degerlendirilmesinde
tam kan sayimi, ESH ve CRP diizeyleri istenmesi uygun goriilmektedir. Gegirilmis
streptokok enfeksiyonlarin ortaya konulabilmesi i¢in yukarida da bahsettigimiz gibi
ASO ve anti-DNA az B antikorlarinin diizeyleri belirlenmekte, hizli antijen testi ya da
bogaz kiiltiirii yapilmaktadir. Mikoplazma pndmonia, varisella zoster, infliienza,
Ebstein Barr viriis, klamidya trakomatis, toksoplazma gandi ve borrelia burgdorferi
gibi enfeksiyonlar sonrasi tetiklenen noropsikiyatrik bozukluklarin bildirilmis oldugu
akilda tutulmali ve secili olgularda bu enfeksiyon ajanlarmi belirlemek yoniinde
laboratuvar incelemeler yapilmast unutulmamalidir. Koreiform hareketler gibi
norolojik semptomlarin varlig1 halinde antifosfolipid antikorlarin degerlendirilmesi
faydali olmakta olup, belirli olgularda, lupusun dislanmasi i¢in serum seruloplazmin
diizeyinin Sl¢iilmesi dnerilmektedir (99).

2.3.14. PANDAS ve Tedavi yaklasimlari

PANDAS / PANS’na 6zgii tedavi bulunmamaktadir. Genel olarak tedavi
antibiyotik tedavisi, noropsikiyatrik tedavi ve immunmodiilator tedaviden
olugmaktadir. PANDAS hastalarin1 diizenli takip eden merkezler, hem streptokok
enfeksiyonunun, hem de OKB ve tik bozuklugunun tedavi edilmesi gerektigini
bildirmektedir.

Bogaz kiiltiirii ve/veya hizli test sonucu pozitif akut streptokokkal
enfeksiyonlarda noropsikiyatrik semptomlara bakilmaksizin antibiyotik tedavisi
baslanmas1 gerekmektedir. Ani ndropsikiyatrik semptomlari ve yakin dénemde
AGBHS enfeksiyonu ge¢irdigi bilinen 12 ¢ocugun degerlendirildigi bir retrospektif
calismada vakalarin hepsine antistreptokokkal tedavi verilmis ve vakalarin tamaminda
semptomlarin hizla diizeldigi goriilmektedir. PANDAS’1n da ARA’e benzer sekilde

streptokok enfeksiyonlar1 sonucunda gelisen otoirmmun stirecler ile baglantili oldugu
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diistintildiigli icin antibiyotik tedavisi ve profilaksisinin mevcut semptomlarin
tyilesmesi ve rekiirrensleri onlemesi agisindan yararli olacagi diisiliniilse de bazi
caligmalar tam ters sonuglar elde etmektedir. Giiniimiizde PANDASY PANS tanisi
diisiiniilen olgularda tedavi ya da profilaksi amaciyla antibiyotik kullanimi aktif
enfeksiyon geciren ya da ARA tanili olgular ile sinirli olmaktadir.

PANDAS / PANS ile baglantili olarak goriilen OKB/tik bozuklugu olan
hastalar, PANDAS / PANS olup olmadiginin aydinlatilmasi i¢in beklememeli,
enfeksiyon bulgusu bakilmaksizin noropsikiyatik semptomlar agisindan mutlaka ele
alinip tedavi edilmelidir (87).

Tik bozukluklarin tedavisi, tik bozuklugu hastaliklarinin tedavisindeki genel
ilkelere uygun yapilmaldir. Ik basamakta tik bozukluguna yonelik olarak aliskanlig
tersine ¢evirme tedavisi gibi davranigci teknikler dnerilmektedir (87). Bir ¢alismada
PANDAS’]1 bireylerde basta risperidon olmak iizere atipik antipsikotiklerin faydali
oldugu bildirilmektedir (103). Bundan baska, Tourette bozuklugunda -etkinligi
gosterilen haloperidol PANDAS / PANS’li vakalarda faydali olabilecegi
diistiniilmektedir (87). Ayrica hastanin islevselligini tik bozukluguna gore daha
olumsuz etkileyen OKB gibi psikiyatrik ek tanilar dikkate alinmali ve tedavi
edilmelidir. OKB semptomlar1 genellikle farmakoterapi ve bilissel davranis¢i terapiye
1yl yanit vermektedir.

PANDAS’1In  patogenezinde otoimmun reaksiyonlarin rol oynadigi
varsayildigindan bu siireclerin engellenmesinin PANDAS ile tetiklenen psikiyatrik
semptomlarin azalmasinda etkin olabilecegi diisiiniilmiis ve PANDAS’11 hastalarda
immunomodulator tedaviler uygulanmistir (104). Plazmaferez ve intravendz
immunglobulin (IVIG) PANDAS ile iliskili tik bozuklugu hastalarinda kullanilmis ve
plazmaferez i¢in daha belirgin olmak iizere bu tedavilerin semptomlar da azalmaya
neden oldugu diisiiniilmektedir. Bununla birlikte, giiniimiizde bu tedavilerin PANDAS
/PANS’l1 bireylerde kullanimu ile ilgili veriler yeterli olmadigindan ve potansiyel yan
etkileri agisindan bu tedaviler iyi diizenlenmis arastirma protokolleri disinda
kullanilmamasi 6nerilmektedir.
2.3.1.5. PANDAS ve Hastalik Prognozu

PANDAS’Ii ¢ocuklarin uzun doénem prognozu tam olarak aydinlatan
caligsmalar yetersiz sayida olmaktadir. Yapilan bir ¢alismada PANDAS tanis1 almis 60

cocugun ekokardiyografik incelemelerinde ¢ocuklarin higbirinde belirgin mitral veya

30



aortik kapak regurjitasyonu goriilmemektedir, yani kardiyak a¢idan herhangi sekel
kalmasi saptanmamuistir. Psikiyatrik agidan ise tan1 almamis PANDAS ve tedavi
edilmemis PANDAS hayat1 boyu OKB /tik hastaligina doniisme agisindan yiiksek risk
tagidig1 diistiniilmektedir.

2.4. Yiiriitiicii Islevler.

2.4.1. Yiiriitiicii Islevler Tanimi

Literatiir incelendiginde Yiiriitiicii Islevler (YI) ile ilgili farkli tammlara
rastlanmaktadir. YT iist diizey bilissel islevleri tanimlamak igin kullanilan bir semsiye
terimdir. En sik kullanilan ve daha kapsamli olan Y1 tanim ise asagidaki sekilde ifade
edilebilir. Y1 dikkati bir yénden baska yone dogru ¢evirebilme, tepki ketleme, bilissel
esneklik/kurulum degistirme, diirti kontrolii, iiretkenlik, soyutlama, planlama,
organizasyon, calisma bellegi, sozel akicilik, dnceden kazanilan bilgi ve becerileri
kosullarin uygun oldugu ortamlarda kullanma, davranislar1 ve duygulari amaci
dogrultusunda diizenleme, uzak bellegi aktive etme, strateji olusturma ve
degistirebilmeyi icermektedir (105-108).

Pennington ve Ozonoff Y1’i 6 boyuta : 1- kurulumu koruma ve degistirebilme,
2- planlama, 3- baglamsal (contextual) bellek, 4- ketleme (inhibition) yani bozucu
etkiye (interference) karst koyabilme, 5- olaylart biitiinlestirebilme, 6- akicilik ve
calisma bellegi (working memory) ayirmaktadir (109).

Y1, Barkley tarafindan ise; inhibisyon: bireyin kendi eylemlerini denetlemesi,
kurulumu degistirme (set shifting): gerektiginde problemi ¢ézebilmek i¢in bagka bir
alana yonlenebilme becerisi, akicilik (fluency): bir probleme c¢esitli ¢oziimler
bulabilme becerisi, planlama: bir sorunu ¢ozebilmek i¢in gerekli adimlar1 planlama,
isleyen bellek (working memory): bir isi yaparken gereken bilgileri kullanabilmek

olmak iizere 5 alt boyutta tanimlamaktadir (110).

2.4.2. Yiiriitiicii Islevler ve Gelisim Siireci

Alanyazin incelendiginde yapilmis deneysel calismalarda Y1’in ¢oguklarin
yasamlarinin ¢ok erken donemlerinde (7,5-12 aylik bebeklik donemi) gelismeye
basladigi (111), ancak bu islevlerin tam olgunlasmasimnin uzun yillar siirdiigii
diisiiniilmektedir. Calismalarda Y1’lerin yas arttikca, Prefrontal korteks (PFK)
bolgesindeki olgunlagsma siireci ile dogru orantili olarak gelismekte oldugu
gosterilmektedir (112). Bazi arastirmacilar Yi’lerin erken ergenlige kadar ortaya

cikmadigi fikrini savunsalar da, bazi veriler okul oncesi donemde bile ¢ocuklarda
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bilisin degerlendirilebileceginin miimkiin oldugunu belirtmektedir (113). Yapilmis
gelisimsel noropsikolojik ¢alismalara bakildiginda ilk baslarda, frontal loblarin
bebeklik ve erken cocukluk doneminde fonksiyonel olarak islevsiz oldugu goriisiinii
destekleseler de, giincel caligsmalar erken ¢cocukluk ve bebeklik doneminde dahi frontal
lob aktivitelerinin olabilecegin ileri siiriilmektedir (114-116).

Gelisimsel model Y1’leri birbiriyle iliskili dort farkli alana ayirmaktadir; dikkat
kontrolii, biligsel esneklik, hedef belirleme ve bilgi islemleme. Bu dort alandan en
erken gelistigi diisiiniilen dikkat kontroliidiir. Dikkat kontrolii, bebeklik doneminde
olusup erken ¢ocukluk déneminde hizla gelismekte oldugu tanimlanmaktadir. Ancak,
diger li¢ alan- biligsel esneklik, hedef belirleme ve bilgi islemleme ise 7-9 yaslarinda
gelismeye baglayip ve 12 yaslarinda olgunluga ulagmaktadir (117). Yal¢in ve ark.
yaptig1 bir ¢aligmada ylriitiici islev testlerinden Wisconsin Kart Egleme Testi
(WKET) performansinin, ¢ocuklarda 11 yasindan baslayarak yetiskin profiline
benzemeye basladigini gozlemlemistir. Ayni ¢alismada 11 yasindan itibaren
cocuklarin, perseveratif yanit ve yineleyici hata sayisinin azaldigi, alisilagelen
davranis Oriintiisiinii bastirabildikleri, Y1’lerin etkinliginin artti§1 belirtilmektedir
(118).

2.4.3. Yiiriitiicii islevlerin Degerlendirilmesi

Yiriitiicii  islevler; noropsikolojik  Olgiimlerle  degerlendirilmektedir.
Noropsikolojik olglimler dedigimizde ii¢ kaynaktan; fonksiyonel olarak bozukluk
gosteren beyin alanlarmin tibbi araglar ile goriintiilenmesi; standardizasyonlari
yapilmis cesitli performans testleri ve davranigsal gozlemlere dayanan olgeklerden
elde edilen bilgiler kast edilmektedir.

Giliniimiizde, gerek geleneksel kagit-kalem testleri, gerekse de bilgisayar
tabanli noropsikolojik test bataryalari kullanilmaktadir. Uluslararasi literatiirde, 400’e
yakin noropsikolojik test bulunmakta olup, lilkemizde de daha yaygin kullanilan bazi
geleneksel noropsikolojik testler agagida gosterilmektedir.

e Dikkat testleri- Siirekli Performans Testi, Say1 Dizisi Testi, Iz Siirme Testi-A,
Stroop Testi, Go/No-Go Taski,
e Sozel 6grenme ve Bellek testleri-Say1 Dizisi Ogrenme Testi (SDOT), Rey Isitsel

Sozel Ogrenme Testi, Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi, Gorsel Isitsel Sayi

Dizileri Testi,
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e Yiiriitiicii islevler testleri-iz Siirme Testi-B, Wisconsin Kart Esleme Testi

(WKET), Stroop testi, Raven Standart Progresif Matrisleri, Say1 Dizisi Testi

e Tepki ketleme testleri-Stop Sinyal Taski, Go/No-Go Taski, Stroop interferans

testleri

2.4.4. Yiiriitiicii Islevlerden Sorumlu Merkezler

Bireylerin, biligsel, emosyonel ve sosyal davraniglarinin diizenlenmesinde
gorev alan yiiriitiicli iglevler, Prefrontal korteksin farkli boliimleri tarafindan yerine
getirilmektedir. PFK fonksiyonlar1 dikkatin siirdiiriilmesi, planlama, organizasyon,
calisma bellegi, muhakeme, diirtii kontrolii, kendi davranisini diizenleme ve yonetme,
problem ¢dzme yetenegi, deneyim ve hatalardan 6grenme, duygular1 tanima, limbik
sistem kontrolii, empati gibi becerileri icermektedir (119). Prefrontal korteks {i¢
bolime ayrilir. Bunlar; dorsolateral, anterior singulat (ventromedial) ve
orbitofrontaldir. Prefrontal korteks frontostriyatal, frontopariyetal, frontoserebellar
yollar vasitasiyla biitiin kaynaklardan gelen bilgileri alip biitlinlestirir ve talamusla,
bazal gangliyonlarla ve birden fazla devreyle iliski kurmaktadir (120,121).
Dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK); motor planlama, biligsel set degistirme,
dikkati yonlendirme ve g¢alisma bellegiyle davranisi monitorize edebilme islevlerini
yiiriiten merkezdir. Yiiriitiicii islevlerin 6zelligi olan ¢caligsma bellegi bilginin algi, bilis
ve duygu yonleriyle zihinde tutulabilmesini saglayarak davranisi yonlendirmektedir
(122,123). Orbitofrontal korteks (OFK); karar verme, odiil-ceza, diirtii ve limbik
sistem kontrolii ve empati becerilerini, sosyal, duygusal bilgilerin degerlendirmesini,
bir durumu baskilamay1 ya da etkin kilmay1, sosyal katilim davranisi sergilemeyi,
karar verme becerilerini yiirliten merkezdir (122). Ventromediyal frontal korteks
(VMPFK); karisik sosyal davraniglarda duygu yonii olan yasantilarla karar verme
asamasinda iligski kurulmasini saglamaktadir. Zihin kurami (bireyin inanglarmi ve
isteklerini anlayabilme yetisi), kendini yonetebilme becerisi gibi islevleri de

gerceklestirmektedir (119)
2.5. KRONIK HASTALIKLARDA YURUTUCU iSLEVLER

Alanyazin incelendiginde bir¢ok ¢alismada hem kronik hastaliklarin hem de
inflamasyonun yiiriitiicii iglevler lizerine olumsuz etkisi gosterilmektedir (124). Bu
konu iizerinde en ¢ok c¢alisma yiiriitiilen bozukluklara Tip I diabetes mellitus (Tip I
DM) ve kronik bobrek hastaligi (KBH) hastaliklarin1 6rnek gostermek miimkiindiir
(125-127).
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2.5.1. Romatizmal Hastahklarda Bilissel Islev Bozuklugu

Kronik romatizmal hastaliklarin yiiriitiicii islevler {izerine olan etkisi
konusunda yapilan c¢aligmalar incelendiginde bu konuda c¢eliskili sonuglara
rastlanilmaktadir. Kronik enflamatuar romatizmal hastaliklarindan biri olan Romatoid
Artrit (RA) tanil1 hastalarla yiiriitiilen bazi caligmalarda bu bireylerde bilissel bozukluk
sikliginda ve Alzheimer demans oranlarinda artis oldugu saptanmasina ragmen
(128,129-133), bazi1 ¢alismalarda bu iligski dogrulanmamaktadir (134).

Biligsel islevler ve sosyal uyum acisindan baska bir romatizmal hastalik olan
Sistemik tip Juvenil Idiyopatik Artrit (sJIA) tanili hastalarla saglikli kontrollerin
karsilastirildigi bir calismada ise hastaliktan etkilenen bireylerin normal bilgi
islemleme hizina sahip oldugu, hafiza ve dikkat alanlarinin saglikli bireylerle benzer
ve normal sinirlar icerisinde oldugu belirtilmektedir. Ayrica bu hastalifin biligsel
bozukluk veya artmis sosyal ve duygusal sorunlarla iligkili olmadig, hastalik aktivitesi
ve siiresinin biligsel performansi etkilemedigi ortaya konulmaktadir (135).

JIA hasta popiilasyonunda hastalik aktivitesiyle ndrobilissel performans
iligkisine bakilan bir diger ¢alismada iki grup (aktif ve inaktif evrede olan hastalar
grubu) arasinda norobiligsel performans testlerinde anlamli farklilik gézlenmemekte
olup, ndrobiligsel performansin hastalik aktivitesinden etkilenmedigi diisiiniilmektedir
(136). Aym ekip bir yil sonra JIA tanili cocuklarla saglikli kontrolleri giindiiz
uykululuk hali ve norodavranigsal test performansi yoniinden karsilastirms,
calismanin sonucunda iki grup arasinda ndrokognitif test performansi agisindan
anlamli bir farklilik gézlenmedigini belirtmektedirler (137).

Kronik hastaliklar ve norokognitif etkileri iizerine yapilan caligmalar
incelendiginde literatiirde RKH’l1 ¢ocuk ve ergenlerde yiiriitiicii islevleri inceleyen
calismaya rast gelinmemekte olup biligsel islevler lizerine etkisi ve hakkindaki

bilgilerimiz yeterli olmamaktadir.

2.5.2. Romatizmal Hastahklarda Bilissel Islev Bozuklugunda suclanan teoriler

Literatiir incelendiginde RA’l1 hastalarda biligsel eksiklik varligina iligkin saglam

kanitlar gosterilmesine ragmen, bu durumun altinda yatan mekanizma tam olarak

gosterilmemektedir(131). MSS proteinlerine karst  gelisen periferik  otoantikor

seviyelerinde artis (139) ve artmis immiin reaksiyon tepkileri de (140-143) suglanan

mekanizmalar arasinda diisiiniilmektedir.
Romatizmal hastalik siirecinde de goriilen kronik agr1 (144-147), yorgunluk

(138), uyku bozuklugu (148), eslik eden ruhsal patoloji (149-152), noral dokuyu
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etkileyen kronik sistemik inflamasyon (140,153-156), otoimmun hastaliklarda sik
kullanilan steroid (458) gibi ilaglarin yan etkileri de biligsel performansi etkiledigi
diistiniilmektedir.

Yukarda belirtilen bu sonuclar, hastalik siirecinin biligsel islev {izerindeki
etkilerine bir¢ok nedenin olabilecegini ve bu popiilasyondaki yiiriitiicii islev
bozuklugunun multi-faktoriyel sebeplerden kaynaklanabilecegini gostermektedir
(157).

JIA’I1 gocuk ve ergenlerde prenatal ve erken ¢ocukluk doneminde kronik
inflamasyona maruz kalmanin DEHB riskini arttirmasi (158) bilgisinden yola
cikilarak; bireylerdeki olasi biligsel etkilenmenin sadece hastalikla iliskili klinik
siirecler veya tedavinin etkilerine ikincil olmadigi, genetik yatkinligin da bu hasta
poplilasyonunda  biligsel  fonksiyonlarda bozulmaya katki saglayabilecegi
diisiiniilmektedir (159). Alan yazin incelendiginde; prenatal donemde anne karninda
kronik inflamasyona maruz kalmanin (158), erken cocukluk doneminde gecirilen
enfeksiyonlarin ve ¢ocukluk ¢aginin kronik inflamatuar hastaliklarinin DEHB riskini
artirdigr goriilmektedir (251). Gelisimin erken evrelerinde bagisiklik sisteminin
aktivasyonu norogenez, ndronal gd¢, sinaps olusumu ve plastisite iizerindeki
etkileriyle (252,253), santral sinir sistemini etkilemekte; DEHB gibi nérogelisimsel
bozukluklarin olugsmasina katkida bulunabilmektedir (254).

CRP, interlokin-6 gibi artmis enflamatuar belirtegler, genel popiilasyon dahil
olmak ftizere diger romatizmal hastalik durumlarinda da meydana gelen biligsel
bozulmaya katkida bulunmaktadir (160-163).

Ilgili yazinda eslik eden depresyon ve anksiyetenin bilhassa yash hastalarda
biligsel islevleri etkileyebilecegi ortaya konmustur (164). Depresyonun konsantrasyon
(165) ve yiiriitiicii islev (166) ile ilgili sorunlara yol acabildigi, biligsel bozuklugun
depresyonun bir 6zelligi olabildigi (167) ifade edilmektedir. Depresyon sadece kronik
hastalig1 olan bireylerde degil yaygin olarak biitiin popiilasyonlarda biligsel gerileme
icin bagimsiz bir risk faktorii olarak goriilmektedir (168).

‘“Kanser, epilepsi, multipl skleroz’’ gibi bir¢cok kronik hastalikta (169—174)
algilanan biligsel sikayetler ile depresif semptomlar arasinda anlamli bir iliski
mevcuttur. 2019 yilinda yapilan MS, RA, IBH gibi kronik inflamatuar hastalik tanis
olan bireylerin katildig1 genis 6rneklemli bir ¢alismada, tiim katilimeilarin, saglikli
topluma gore islem hizi, sdzel 6grenme ve gecikmis hatirlama bellegi alanlarinda daha

yiiksek iglev kaybi gosterdigi, daha yiiksek anksiyete belirtilerinin daha diisiik islem
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hiz1, daha diisiik s6zel 6grenme ve daha diisiik calisma bellegi performansi ile iligkili
oldugu saptanmustir (175). RA hasta popiilasyonunda yapilan bazi ¢aligmalarda (176)
psikolojik faktorlerin bilissel islev bozukluguna neden olabilecegi ortaya konulsa da,
baz1 ¢alismalarda (177) psikolojik faktorler ile bilissel etkilenim arasindaki iligki
dogrulanmamaktadir.

Romatolojik hastaligin kendisinin yani sira tedavide kullanilan immiin
diizenleyici ilaglar da santral sinir sistemini (SSS) etkilemekte, boylelikle bireylerde
biligsel, davranmigsal ve duygusal sorunlar ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir
(178).

Tedavi siirecinin ve kullanilan ilaglarin RA hastalarinin biligsel kusurlarinda
rol oynayip oynamadigi birgok calismada arastirilmis ancak net bir fikir birligine
varilamamustir (178).

Ancak yine bu ilaglarin kullanimi sayesinde hastalik aktivitesi baskilanmakta,
inflamasyon kontrol altinda tutulmakta ve hastalik yonetimi iyi bir sekilde
yiiriitiilebilmektedir (178). Inflamasyonun RA’da bilissel bozulmanin esas
sebeplerinden biri olmasi1 ve kullanilan bu ajanlar sayesinde hastalik kontroliiniin
saglanmasi nedeniyle bazi yazarlar bu ilaglarin biligsel bozukluga neden olmayacagini,
hatta hastalardaki biligsel bozuklugun Onlenmesi agisindan yararli olabilecegini
sOylemektedir (179,180). Yine bazi calismalarda tedavide kullanilan ajanlar ile bilissel
profil arasinda higbir bir iliski bulunamamistir (181).

Glukokortikoid (GCs); RA hastalarinin biligsel kusurlarinda bir risk faktorii

de GCs tedavisi olabilmektedir. Ogrenme ve hafiza ile ilgili beyin yapilar1 olan
hipokampus, amigdala ve frontal loblarin kortikosteroid reseptorleri oldugu
bilinmektedir (182). Ayrica endojen Cushing sendromu olan bireylerde biligsel
bozukluk tespit edilmesi (183), erken yasamda GCs’ye asirt maruz kalmanin biligsel
ve duyusal islevlerde dmiir boyu degisikliklere neden olmas1 (184), diger yandan tip 2
diyabetli bireylerde yiiksek kortizol diizeyleri sonucunda beyinde hipokampal ve 6n
frontal hacimlerinin azalmasi (185), kortikosteroidlerin biligsel bozulma ile iligkili
oldugunu gosteren kanitlardir (186). RA’l1 hasta popiilasyonunda herhangi bir oral
GCs kullanimi olan deneklerin, kullanmayanlara kiyasla biligsel bozukluk riskinin
yaklagik ti¢ kat arttig1 (24), tek bir doz veya kisa siireli GCs kullaniminin bile, hafiza
problemleriyle anlaml bir sekilde iligkili oldugu ortaya konmustur (187). Literatiirde
bu sonuclarin tam aksine Said ve ark. (2019) tarafindan yapilan ¢aligmada; RA
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hastalarinda kontrollerden daha fazla biligsel bozukluk tespit edilmis, ancak bu sorun
kortikosteroid dozlar ile korele bulunamamustir (188).

Kardiyovaskiiler hastalik ile iligkili risk faktorlerinin, c¢eliskili sonuglar
olmakla beraber bilissel azalmaya katkida bulunabilecegi bazi ¢aligmalarda
belirtilmektedir (189-191).

Literatiirde hem hareketsizlik-obezite gibi potansiyel olarak degistirilebilir
yasam tarzi iligkili faktorlerin, hem de diisiik egitim-diisiik gelir diizeylerinin genel
poplilasyonda biligsel diisiikliik i¢in risk faktorleri arasinda yer aldigi bildirilmistir
(192-197).

2.5.3. Romatizmal Hastahiklarda Bilissel Islev Bozuklugunun Patofizyolojisi

Kronik inflamasyon; Alan yazin incelendiginde; asir1 ve kronik

inflamasyonun hiicresel ve beyin fonksiyonlar1 {izerinde olumsuz etkileri ve sonugta
ylriitiicli islev bozukluguna neden olabilecegi gosterilmektedir (198-200). Simen ve
ark. (2011) yasa baglh inflamatuar degisikliklerin yaslanma ile birlikte yiiriitiicli islev
bozukluguna neden olabilecegini One siirmektedir. O’Shea ve ark. (2013) ise
yenidogan doneminde inflamasyonla iligkili proteinlerin yiiksek seviyelerinin 2
yasinda bireylerdeki bozulmus bilissel fonksiyonlar1 yordayabilecegini diisiinmektedir
(199-201). Demanst olmayan yash bireylerde CRP ve fibrinojenin yiiksek
seviyelerinin epizodik bellek daha kotii olmasi ile iligkilendirilmektedir(202). Bilissel
bozuklugu olan RA hastalarinda artmis TNF-a, IL-2, IL-4 IL-6 ve BDNF seviyelerinin
oldugu, bu sitokinlerin biligsel islevlerle negatif korelasyon gdsterdigi bildirilmektedir
(203). Hayvan ¢alismalarinda sistemik inflamasyonun yash siganlarda dikkat ve
biligsel esnekligi bozdugu (204), hipokampiisiin deneysel sepsis sirasinda en
savunmasiz beyin bdlgesi oldugu gosterilmistir. Ayrica bu beyin bdlgelerinde
proinflamatuar sitokin reseptorlerinin oldugu, periferik inflamasyonun derin glial
aktivasyona, nitrik oksit olusumuna ve apopitoz icin kritik olan Bax ve Bcl-2 protein
regiilasyonunda degisikliklere yol actig1 tespit edilmistir (205).

Kan beyin bariyeri disfonksiyonu; Alan yazin incelendiginde; RA’nin bir

hayvan modelini olusturarak farelerde; serebrovaskiiler gecirgenligin arttig1 ve kan
beyin bariyerinin kronik inflamasyon sonucu bozuldugu gdésterilmektedir(206). Kan
beyin bariyerindeki bu bozulmaya o6zellikle RA hastalarinin sinoviyal sivist ve
plazmasinda yiikselen S100 ailesinin bir iiyesi olan S100A4’iin aracilik ettigi
bulunmustur (207). Yine S100 ailesinin bir iiyesi olan ve genellikle kan beyin bariyeri

disfonksiyonu ve bilissel bozuklugun markir1 olarak kabul edilen S100B’nin, antijen
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odakl1 bir anti-S100B otoantikor iiretimini tetikledigi, bu otoantikorun da kan beyin
bariyerindeki bozulmaya neden oldugu diisiiniilmektedir (208,209). Ayrica S1008’nin
beyin dokulariyla smirli kalan molekiillerin salinmasina yol agabildigi (210),
noropsikiyatrik Sistemik Lupus Eritematozus (NPSLE), Alzheimer hastalig1 (AD) ve
demans gibi hastaliklarda bilissel performans ile iliskilendirildigi bilinmektedir (211-—
213).

Otoimmiinite; RKH ve RA hasta popiilasyonunda bilissel disfonksiyonun
altinda yatan mekanizmalar yeterince anlasiimamais olsa da; SLE ve Sjogren sendromu
(SS) olan hastalarda yapilan Onceki calismalarda, miyelin temel proteini (MBP),
oligodendrosit glikoprotein (MOG) gibi CNS proteinlerine karsi olusan
otoantikorlarin yiiksek seviyelerinin kotii bilissel fonksiyonla iligkili oldugu
bildirilmistir (214,215). Bilissel hasar ile karakterize bircok hastalikta anti-MBP ve
anti-MOG seviyeleri belirgin sekilde arttigi bazi calismalarda dogrulanmaktadir
(216,217). Sonug olarak yapilan birgok calismada biligsel bozulma ile bagisiklik
reaksiyonunun korele oldugu belirtilmektedir (203).

2.5.4. Romatizmal Hastahklarda Bilissel Islevleri Anlamanin Onemi
Romatizmal Hastaliklarda Biligsel islevleri Anlamanin Onemi Saglam
yiriitiicii islevler bircok kronik hasta grubunda hastaliga adaptasyonu saglayan en
temel faktordiir (218,219). Calismalarda kronik hasta popiilasyonunda yiiriitiicii
islevsellikteki diisiislerin bireylerdeki aci ¢ekmeyi siddetlendirebilecegi ve daha kot
fiziksel, sosyal ve duygusal sagliga yol agabilecegi kanitlanmistir (220-222). Biligsel
islev bozuklugu diger kronik hastaliklarda oldugu gibi RA’da da fonksiyonel sakatlik
icin kritik bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (220,223,224). Giinliik yasam
faaliyetlerini gerceklestirmek kronik hastaliklar1 tanili bireyler i¢in ¢ok Onemlidir
(225). Birgok calismada RA hastalarinda dikkat ve zihinsel esneklikte islev bozuklugu
tespit edilmis ve bu parametrelerin 6zellikle giinliik aktiviteleri gerceklestirmede ve
tedaviye uyumu siirdiirmekte gerekli bilesenler oldugunun alt1 cizilmistir
(220,226,255). Hafif biligsel bozuklugun bile RA’l1 bireylerde artmis fonksiyonel
zorluga, koti ilag uyumuna ve yasam kalitesinde diislise neden olabilecegi
diisiintilmektedir (220,221). Kronik hastaliklar1 olan bireylerin zorluklarindan biri olan
eslik eden ruhsal sikintilarin tedavisinde etkili psikolojik miidahalelerin yapilabilmesi
icin, cogu zaman hastalarin diisiince ve davranislarinda degisiklik yaratmak

gerekmektedir. Bu da yine saglam biligsel kapasite ile miimkiindiir (227,228).
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2.5.5. Romatizmal Hastaliklar ve diger Ruhsal Hastaliklar

Alan yazin incelendiginde; yukarda da belirtildigi gibi, prenatal donemde anne
karninda kronik inflamasyona maruz kalmanin (229), erken ¢ocukluk déneminde
gecirilen enfeksiyonlarin ve c¢ocukluk ¢aginin kronik inflamatuar hastaliklarinin
DEHB riskini artirdigi goriilmektedir (230). Gelisimin erken evrelerinde bagisiklik
sisteminin aktivasyonu norogenez, noronal gbg¢, sinaps olusumu ve plastisite
tizerindeki etkileriyle (231,232), santral sinir sistemini etkilemekte; DEHB gibi
norogelisimsel bozukluklarin olusmasina neden olabilecegi diisiiniilmektedir (384).
Ayrica bir¢ok calismada otoimmiin hastaliklari olan bireylerde normal toplumdan
yaklasik iki kat fazla DEHB goriilmesi, otoimmiin hastaliklar ile DEHB arasinda
anlaml iliski olabilecegini gostermektedir (233-235). Calismalarda otoimmiin
hastaliklar ile DEHB birlikteliginde etiyolojiden sorumlu ortak MHC genleri
olabilecegi (236,237), bunlardan 6zellikle HLA-DR4, HLA-DRBI1 ve kompleman
C4B genlerinin hem ¢esitli otoimmiin hastaliklar i¢in hem de DEHB igin ortak risk
faktorii olabilecegi gosterilmektedir (238)

Bagisiklik sistemi disfonksiyonu ve otoimmiinitenin bir¢ok psikiyatrik
bozuklukla olan baglantis1 ve etiyolojideki rolii birgok ¢alismada kanitlanmaktadir
(239). ARA sonrasi ortaya ¢ikan Sydenham Koresi (SK), doku antijenlerine benzeyen
Streptokok antijenlerinin otoimmiin yanitt tetiklemesini bir sonucu oldugu
diistiniilmiis olup, pek ¢ok olguda SK sirasinda tik bozuklugu, OKB, DEHB
semptomlar1 birlikte bulunabilmektedir. Boylelikle hastalik etiyolojisinde yer alan
otoantikorlarin SSS’ne olan etkisinin bir sonucu olabilecegi diisiiniilmektedir (240).

Yakin zamanda RA’li hasta popiilasyonunda yapilan bir c¢alismada;
inflamasyon ve depresyon arasindaki iligkinin proinflamatuar sitokinlerin
monoaminerjik ndrotransmisyon, norotrofik faktorler ve sinaptik plastisite 6l¢iimleri
tizerindeki olumsuz etkilerinden kaynaklanabilecegi gosterilmistir (241). TNF-a, IL-
1, ve IL-6 gibi sitokinlerin yiiksek kan seviyeleri ile karakterize edilen bir
proinflamatuar yanit, (242, monoamin norotransmitter sistemlerini hastalik davranisini
indiiklemek icin etkilemektedir (243,244). Yapilan ¢alismalara gore, depresyon ve
yorgunlugun siklikla artmis proinflamatuar sitokin seviyeleri ile iligkili oldugu
bildirilmistir (245,246). Artmis proinflamatuar sitokinler nedeniyle ortaya c¢ikan bu
anormalliklerin anti-inflamatuar ajanlarla ortadan kaldirilabilecegi diisiiniilmektedir.

Nitekim Infliximab tedavisi sonras1 44 yiiksek bazal inflamatuar biyobelirtecleri olan
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hastalarda uyku kalitesinin ve depresif belirtilerin iyilesmesi bunu destekler

niteliktedir (247).

*Hastalik siiresi ve psikiyatrik hastaliklar; Yapilan caligmalarda hastalik
stiresinin anksiyete ve depresyon riskini nasil etkileyebilecegi hala belirsizdir. Hastalik
stiresi ile anksiyete veya depresyon arasindaki iligkiyi degerlendiren caligsmalarda
celigkili sonuglar sunulmaktadir (248,249). Daha diisiik anksiyete ve depresyon
semptomlar1 olan ergenlerin daha uzun hastalik siiresine sahip olduklarii gosteren
calismalarla beraber (250), hastalik siiresi arttik¢a daha yiiksek ve daha kétii depresyon

belirtileri olacagini ileri siliren ¢aligmalar mevcuttur
2.6. GEREC ve YONTEM
2.6.1. Calismanin yapildig yer

Bu calisma Bezmi Alem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Cocuk Kardiyolojisi Bilim Dali-cocuk kardiyoloji
poliklinigi ve Bezmi Alem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve Ergen Ruh
Saghigt ve Hastaliklart  Anabilim  Dali-cocuk  psikiyatri  polikliniginde
gerceklestirilmistir.
2.6.2. Calismanin Siiresi

Bu c¢aligma Temmuz 2020 ile Kasim 2020 tarihleri arasinda
gerceklestirilmistir.
2.6.3. Cahismanin Etik Kurul Onay1

Calismaya baslamadan once Bezmi Alem Vakif Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan 09.07.2020 tarihli ve 54022451-
050.05.04 sayili etik kurul onay1 alinmistir. (EK-1).

2.6.4. Cahismanin Deseni

Calismamiz, 12-18 yas arast RKH hastalarin1 ve saglikli kontrolleri igeren
kesitsel randomize ¢alisma seklinde tasarlanmistir. Hastalar ve kontrollerin tamamu ile
yliz yiize gorlslilmiis, ¢aligmada kullanilan soru formu ve Olgekler de yiiz yiize
goriisme yoluyla goriismeci tarafindan degerlendirilmistir. Calisma kapsaminda
"Sosyodemografik veri formu, Yiiriitiicii Islevleri Davranissal Degerlendirme
Envanteri Ebeveyn Formu ( Behaviour Rating Inventory of Executive Function,
(BRIEF)) doldurulmustur. Psikiyatrik tanisal degerlendirme i¢in tiim katilimcilara
"Okul Cag1 Cocuklar1 i¢in Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni Goriisme Cizelgesi-

Dsm-5" uygulanmistir. Yiiriitiicii Islevleri degerlendirmek igin ise sirastyla Say1 Dizisi
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Testi, S6zel Akicilik Testi, Iz Siirme Testi, Stroop Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi
kullanilmistir. Calismaya alinan ve bilgilendirilmis onamla ¢alismay1 kabul eden hasta
ve kontrol grubundaki olgulardan ve ailelerden aydinlatilmis onam (EK-2) alindiktan
sonra psikometrik dl¢timler ve psikiyatrik goriigme uygulanmistir. Elde edilen veriler

uygun istatistiksel yontemlerle degerlendirilmisti.

2.7. Calisma orneklemi

RKH tanili ¢ocuk ve ergenlerde yiiriitiicii islevler, psikiyatrik bozukluk siklig1,
dagilim1 aragtirdigimiz bu ¢alismada; 6rneklemimiz RKH tanili 30 olgu ve 30 saglikli
kontrolden olugmustur.
2.7.1. Hasta Grubunun Olusturulmasi

Bezmi Alem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Kardiyoloji poliklinigine bagvuran RKH tanisina sahip 12-18 yas aralifinda hastalarin
kontrol kardiyolojik muayenesi yapildiktan sonra calisma sartlarin1 ve formlari
doldurmay1 kabul eden RKH tanili 30 olgu ve ailesi ¢alismaya dahil edilmistir.
Orneklem segilmesi asamasinda uygun olgular ve ailelere ¢alisma ile ilgili ayrintili
bilgi verilmistir. Calismanimn yiiriitiildiigii siirede Bezmi Alem Vakif Universitesi
Cocuk Kardiyoloji poliklinigine 2015°ci yilda revize edilmis Johns kriterlerine gore
bir pediatrik kardiyolog tarafindan RKH teshisi konulmus, diizenli araliklarla takip
edilen 45 RKH tanili olgu (0-18) bagvurmaktaydi. Ancak bu hastalardan 7 olgunun 12
yasin altinda olmasi, 8 olgunun ¢alismaya katilmay1 ilk basta kabul etse de daha sonra
telefonla iletisime gecilse de pandemi nedeniyle katilmakta istememis olmasi
nedeniyle RKH tanili 15 ¢ocuk ve ergen ¢alismaya dahil edilememistir. 12-18 yas
araliginda ve RKH disinda bagka kronik hastaligi olmayan, calisma sartlarini ve
formlar1 doldurmay1 kabul eden 30 RKH tanili cocuk-ergen ve ailesi degerlendirildi.
30 olgu da dahil edilme kriterlerini karsiladigi i¢in ¢alismaya dahil edilmistir.
e RKH Grubu i¢in Calismaya Dahil Edilme Kriterleri
e 12- 18 yas grubunda olmak
e Romatizmal Kalp Hastalig1 tanisin1 karsiliyor olmak
e Herhangi bir norolojik hastaliginin ve nérolojik muayene bulgusunun olmamasi
e Klinik olarak zeka geriliginin saptanmamis olmasi
e Aktif ve kronik RKH disinda bir hastaliginin olmamasi
e (alismaya katilmaya goniillii olmasi

e Ebeveynler tarafindan onam formunun okunarak imzalanmasi
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e Okuma yazma biliyor olmak

2.7.2. Kontrol Grubunun Olusturulmasi

Kontrol grubuna, ayni periyotta non-spesifik belirtilerle Bezmi Alem Vakif
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Kardiyoloji poliklinigine
bagvuran ve kronik hastalik tanisi ile takibi olmayan, yas, cinsiyet ve egitim yillarina
gore RKH katilimeilartyla olabildigince eslesen, ¢alisma dahil ve diglama kriterlerine
uyan, ¢aligma sartlarin1 ve formlar1 doldurmay1 kabul eden saglikli kontrol alindi.

Ancak yapilan degerlendirme sonrasi kontrol grubundaki katilimcilardan
I’inde otizm spektrum bozuklugu (OSB) belirtileri saptanmistir. 2 birey de yiiriitiicii
islevleri degerlendirmek icin uyguladigimiz testlere koopere olamamis ve test
gecerliligi saglanamamuistir. 4 hastada ise eslik eden yiiriitiicii islevleri etkileyebilecegi
diisiiniilen kardiyak hastalig1 oldugu icin calismaya alinmamustir. Ik basta ¢alisma
sartlari kabul eden ancak Bezmi Alem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi ¢cocuk
psikiyatri poliklinigine yonlendirildikten sonra ¢ocuk psikiyatri poliklinigine
gitmeyen 4 hasta ile tekrar telefon ile iletisime ge¢ilse de degerlendirilmeye katilmak
istememistir. Bu nedenlerle toplam 11 birey calisma dis1 birakilmistir. Geriye kalan 30

katilimci saglikli kontrol grubunu olusturmustur.

Kontrol Grubu I¢in Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

e 12- 18 yas grubunda olmak

e Romatizmal Kalp Hastalig1 ve ciddi tibbi durumun olmamasi karsiliyor olmak
e Herhangi bir norolojik hastaliginin ve noérolojik muayene bulgusunun olmamasi
e Klinik olarak zeka geriliginin saptanmamis olmasi

e (Calismaya katilmaya goniillii olmast

e Ebeveynler tarafindan onam formunun okunarak imzalanmasi

e Okuma yazma biliyor olmak,

e Her iki Grup I¢in Calismadan Dislanma Kriterleri

e 12 yasindan kiigiik, 18 yasindan biiyiik yas grubunda olmak

e Herhangi bir nedenle ¢alismaya goniillii olunmamasi

e Her grup i¢in herhangi bir norolojik hastaligi, epilepsi, serebral timor ya da
serebrovaskiiler hastaligi olmasi, biling yitimine yol agmis kafa travmasi gegirmis

olmak, ciddi bir medikal hastalig1 olmasi
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e Her grup icin son 6 ay i¢inde alkol, madde kotliye kullanimi1 veya bagimliligi
saptanmasi

e Son 48 saatte norobiligsel testleri etkileyecek ila¢ (benzodiazepin, uyarict madde,
alkol vs.) almis olmak.

e (Gorme ve isitme kusuru olmasi

e Klinik olarak zeka geriliginin saptanmasi

e (iddi kalp rahatsizliginin olmasi

e Kironik tibb1 durumun olmasi

e Okuma yazma bilmiyor olmak

2.8. Degerlendirme araclari

2.8.1. Sosyodemografik veri formu

Tarafimizca ¢alismaya 0zel olarak gelistirilen bu form hem RKH grubu hem
de kontrol grubu i¢in ortak sorular igermektedir. Yiiriitiicli islevler, psikopatoloji
tizerinde etkili olabilecegi diisiiniilen, ¢ocuk ve aile ile iligkili sosyodemografik
parametreleri sorgulamaya yonelik bir formdur. Veri formu ebeveynlerden ve
katilimcilarin  kendisinden alman bilgiler dogrultusunda arastirmaci tarafindan
doldurulmustur. Cocuga ait; cinsiyet, yas, obstetrik Oykiisii (gebelikte tibbi /
psikiyatrik hastalik olup olmadigi, kac¢ haftalik dogdugu, dogumda boy ve kilosu,
dogum sonrasi kuvozde kalip kalmadigi), olgunun gegirdigi ruhsal hastalik ve tibbi
hastalik oykiileri, egitim diizeyi, akademik basari, hastalik dykiisii, ek hastalik oykiisii
ve ilag kullanimu ile ilgili bilgiler sorgulanmistir. Ebeveynlere ait; egitim ve calisma
durumlari, aylik gelir diizeyi, ailede psikiyatrik hastalik Oykiisii ve tibbi hastalik
Oykiisii, aile yapisi, anne-baba birlikteligi, toplam ¢ocuk sayisi sorgulanmistir. (EK-3).
2.8.2. Okul Cag1 Cocuklar icin Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni

Goriisme Cizelgesi Simdi ve Yasam Boyu Versiyonu-Dsm-5- (CDSG-SY-
DSM-5-T)

CDSG-SY; Kaufman ve ark. (1997) tarafindan gelistirilmis, cocuk ve
ergenlerin DSM-III-R ve DSM-IV tani olgiitlerine gore gecmisteki ve su andaki
psikopatolojilerini saptamak amactyla kullanilan yar1 yapilandirilmig bir goriisme
formudur. CDSGSY ’nin Tirkce uyarlamasi, gegerlik ve giivenirlik ¢calismast Gokler
ve ark. (2004) tarafindan yapilmistir. CDSG-SY-DSM-5; Kaufman ve ark. (2016)
tarafindan DSM-5 tan1 Olgiitlerine gore yeniden uyarlanmistir. Giincellenen yari

yapilandirilmis bu goriisme ¢izelgesinin Tiirk¢e uyarlamasi (CDSG-SY-DSM-5-T) ise
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Unal ve ark. (2016) tarafindan yapilmistir. CDSG-SY-DSM-5-T, ii¢c béliimden
olusmakta ve gdriismeci tabanli bir goriismeye dayali yapilmaktadir. ¢’ Yapilandirilmis
Baslangic Goriismesi’” olarak adlandirilan ilk boliimiinde c¢ocugun demografik
bilgileri alinmakta, su andaki yakinmasi, saglik durumu, gecmise iligkin psikiyatrik
tedavisine iligkin bilgiler, okul durumu, yakin ¢evreyle olan iliskileri gibi bilgiler
edinilir. “’Tam1 Amacli Tarama Goriismesi’’ olarak adlandirilan ikinci boliimde, 200
kadar belirtiyi degerlendirmeye yonelik tarayici sorular ve degerlendirme Olgiitleri
bulunmaktadir. Tanis1 konulan bireylerde belirtilerin siddetini degerlendirme,
varligina iliskin bilgi verir. Ugiincii boliim ise, ’Cocuklar i¢in Genel Degerlendirme
Olgegi’’ olarak adlandirilmakta olup, ¢ocugun o andaki islev diizeyinin belirlenmesi
i¢in diizenlenmistir. CDSG-SY-DSM-5 anne-baba ve ¢ocugun kendisiyle goriisme
yoluyla uygulanir ve en sonunda tiim kaynaklardan (anne-baba, ¢ocuk, okul vb.) alinan
bilgiler dogrultusunda degerlendirme yapilir. Her bir bilgi kaynagindan alinan bilgiler
ayri ayrt ve sonunda klinisyenin gozlemleriyle de birlikte birlestirilerek puanlanir.
CDSG-SY-DSM-5-T ile taranabilen birincil tanilar; major depresif bozukluk (MDB),
siiregen depresif bozukluk, mani, hipomani, siklotimi, bipolar bozukluklar, yikici
duygudurum diizensizligi bozuklugu, sizoafektif bozukluklar, sizofreni, sizofreniform
bozukluk, kisa tepkisel psikoz, panik bozukluk, agorafobi, ayrilik anksiyetesi
bozuklugu (AAB), basit fobi, sosyal anksiyete bozuklugu/se¢ici konusmazlik, yaygin
anksiyete bozuklugu (YAB), obsesif kompulsif bozukluk (OKB), dikkat eksikligi
hiperaktivite bozuklugu (DEHB), davranim bozuklugu (DB), karsit olma/kars1 gelme
bozuklugu (KOKGB), eniirezis, enkoprezis, anoreksiya nevroza (AN), bulimiya
nevroza (BN), tikinircasina yeme bozuklugu, gecici tik bozukluklari, Tourette
bozuklugu, kronik motor ya da vokal tik bozuklugu, alkol kétiiye kullanimi, madde
katiiye kullanimi, travma sonrasi stres bozuklugu ve otizm spektrumu bozukluklaridir.
DSM-5 degisiklikleriyle beraber CDSG-SYDSM-5-T ile taranabilen tanilar arasina
yikict duygudurum diizensizligi bozuklugu, sosyal anksiyete bozuklugu/secici
konusmazlik, tikinircasina yeme bozuklugu ve otizm spektrumu bozukluklari da
eklenmistir.
2.8.3. Say1 Menzili Testi

WAIS-R (Wechsler, 1987; Karakas, 2004) bataryasinin alt testi olan ve ileriye
— geriye dogru say1 menzili olarak iki boliimden olusan Say1 Menzili Testi en sik
kullanilan dikkat testlerinden biridir. Ileri say1 dizisi basit dikkati degerlendirirken;

geriye say1 dizisi karmasik dikkati ve ¢alisma bellegini degerlendirir (Lezak ve ark.
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2012). Her iki bolimde de katilimciya birer saniye ara ile rakamlar (her basarili
denemenin ardindan sayis1 bir artarak) okunur ve katilimecinin bu rakamlar1 ayn1 sira
ile tekrarlanmasi istenir. Katilimeinin iki kez art arda basarisiz oldugu say1 dizisinden
onceki dizi, menzili olusturur. Aragtirmada ileri ve geri say1 menzili analiz edilmistir.
2.8.4. Sozel Akicilik Testi

Dikkati siirdiirme becerisinin degerlendirildigi ve frontal lob duyarlilig1 olan
sozel akicilik testlerinde kategorik ve leksikal akicilik incelenir. Kategorik akicilik
testinde, 60 saniye boyunca katilimcidan aklina gelen miimkiin oldugunca fazla sayida
hayvan ismi sdylemesi istenirken; leksikal akicilik testinde, katilimcidan her bir harf
i¢in 60 saniye olmak tizere K-A-S harfleri ile baglayan ve 6zel isim olmayan kelimeler
sdylemesi istenir. Uretilen toplam kelime sayisi ve performans esnasindaki
perseverasyon sayisi kaydedilir. Calismada hem kategorik hem de leksikal akicilik

toplam kelime sayilar1 analiz edilmistir.

2.8.5. Iz Siirme Testi

Yiiriitiicii islevleri ve dikkat siire¢lerini degerlendiren TMT (Reitan, 1958;
Cangdz ve ark. 2007) Renkli iz Siirme Testi CCTT 1 VE CCTT 2 olmak iizere iki
sayfadan olusmaktadir. Ik sayfada 6rnek calisma olarak katilimcidan 1 den 8 ‘e kadar
pembe ve sar1 renkteki rakamlari, rakam siralamasina gore elini kaldirmaksizin ¢izerek
birlestirmesi istenmektedir. Ornek ¢alisma tamamlandiktan sonra arka sayfadaki teste
gecilir.1 den 15’e kadar rakamlar1 miimkiin olan en kisa siirede ve hata yapmaksizin
birlestirmesi istenmektedir. Yapilan hata sayisi, verilen ipucu sayisi, rakamlar arasinda
kagirma yapip yapmadig ve testte harcadig siire puanlanmaktadir.. Ikinci sayfada ise
ornek ¢alisma olarak katilimcidan 1 den 8 ‘e kadar pembe ve sar1 renkteki rakamlari,
rakam siralamasina gore pembe ve sar1 Oriintlisii olusturacak sekilde elini
kaldirmaksizin ¢izerek birlestirmesi istenir. 1 den 15’°e kadar rakamlar1 miimkiin olan
en kisa siirede ve hata yapmaksizin birlestirmesi istenmektedir. Yapilan hata sayisi,
hatanin renk (Color Sequence) ya da sayr (Number Sequence) boyutunda olup
olmadigi, verilen ipucu (Prompt) sayisi, rakamlar arasinda kagirma (Near Misses)
yapip yapmadigi ve testte harcadigi siire puanlanmaktadir.
2.8.6. Stroop Testi

Stroop (1935) tarafindan gelistirilen Stroop testinde cevap inhibisyonu,
enterferansa kars1 direng gibi yiiriitiicii islevler degerlendirilir. Literatiirde tek bir

stroop testi yoktur. Bu calismada Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi,
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Noroloji Anabilim Dal1, Noropsikoloji Laboratuari’nda kullanilan ve her bir satirda 10
madde bulunan 6 satirli versiyon kullanilmistir. Testin 3 boliimden olusur: (1) yazili
kelimeleri okuma, (2) goriilen renkleri isimlendirme ve (3) kelimelerin yaziliminda
kullanilan renk ile kelimelerin ifade ettigi rengin farkli oldugu renk-kelime
enterferansi. Test uygulamasinda, katilimcidan her ti¢ boliimii de miimkiin oldugu
kadar hizli tamamlamas1 istenir ve katilimciya eger hata yaparsa diizeltebilecegi
bildirilir. Test esnasinda boliimleri tamamlama siireleri kaydedilir. Arastirmada renk-
kelime boliimii 28 siiresinden okuma boliimii siiresi ¢ikartilarak hesaplanan

enterferans siiresi, hata sayis1 ve diizeltme sayis1 analize alinmustir.

2.8.7. Wisconsin Kart Esleme Testi

Soyutlama ve kavramsallastirma becerilerini degerlendirmek amaciyla Berg
tarafindan 1948 yilinda gelistirilmis ve Heaton tarafindan standardizasyonu
yapilmistir. Frontal lob islevlerinden soyutlama, kavramsallastirma becerisi, kurulumu
siirdlirebilme, gerektiginde bu kurulumu degistirebilme, dikkat, 6zellik belirleme,
perseverasyon, ¢alisma bellegi gibi yiiriitiicli islevlerle iliskilidir [218]. WKET, 64'er
adet tepki kartinin meydana getirdigi iki kart destesinden ve 4 adet uyarici karttan
olusmaktadir. Kartlarin her birinde degisik renk (mavi, kirmizi, sar1 ve yesil) ve
miktarlarda (bir, iki, lic ve dort) sekiller (art1, daire, yildiz ve liggen) bulunmaktadir.
WKET'de denegin yapmasi gereken gorev, tepki kartlarini uygun gordiigii uyarici
kartlar1 ile eslestirmektir. Uygun esleme kategorisi renk, sekil, miktar, renk, sekil,
miktar olarak siralanmakta, art arda 10 dogru eslemeden sonra, bir sonraki kategoriye
gecilmektedir. WKET'de 13 puan hesaplanmaktadir: Toplam yanlis sayis1 (WKET 2)
ve toplam dogru sayis1 (WKET 3), sirasiyla, dogru eslemenin yapilmamis oldugu ve
dogru eslemenin yapildig1 kartlarin toplamindan olugmaktadir. Bu iki degerin toplami
toplam tepki sayisint (WKET 1) olusturmaktadir. Tamamlanan kategori sayist (WKET
4), art arda 10 kez dogru tepkinin verilmis oldugu kategorilerin toplamini ifade
etmektedir. Yineleyici tepki sayist (WKET 5), ardisik 10 dogru tepkiden sonra da bir
onceki kategori icin dogru olan esleme ilkesine gore veya birey tarafindan gelistirilmis
bir yineleme ilkesine gore yinelenen tepkilerin toplamindan olusmaktadir. Yineleyici
hata sayis1 (WKET 6), yineleyici olan tepkilerden ayni1 zamanda da yanlis olanlaridir.
Yineleyici olmayan hata sayis1 (WKET 7), toplam hata sayisindan yineleyici hata
sayis1 ¢ikarilarak elde edilmektedir. Toplam yineleyici hata sayisinin testteki toplam
tepki sayisina boliintip 100 ile g¢arpilmasi, yineleyici hata yiizdesini (WKET 8)

vermektedir. ilk kategoriye iliskin tepkilerin toplamu, ilk kategoriyi tamamlamada
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kullanilan tepki sayisini (WKET 9) olusturmaktadir. Kavramsal diizey tepki sayisi
(WKET 10), en az ii¢ tanesi birbirini izleyen dogru tepkilerin toplami; bunun toplam
cevap sayisina bdliinerek 100 ile ¢arpilmasi ise kavramsal diizey tepki yiizdesini
(WKET 11) olusturmaktadir. Denegin art arda 5-9 tepki verdigi ancak ardigik 10
dogru tekrar Olgiitiine ulasamadigi tepki bloklarinin sayisi, kurulumu siirdiirmede
basarisizlik puanin1 (WKET 12) vermektedir. En az ii¢ kategoriyi tamamlayan
katilimcilarda hesaplanan 6grenmeyi 6grenme puami (WKET 13) i¢in, her bir
kategorideki hata yiizdesinden bir sonraki kategorinin hata yiizdesi ¢ikarilarak fark
puanlart hesaplanmakta, fark puanlarinin ortalamasi, 6grenmeyi dgrenme puanint
olusturmaktadir. Testin yetiskinler i¢in Tiirk¢e uyarlama ¢alismasi1 Karakas tarafindan
yapilmistir. 2006 yilinda Yal¢in ve arkadaslarinin c¢alismasinda yasin WKET
performansi lizerine etkisi 6-14 yas grubundaki ¢ocuklarda incelenmistir. Bizim
calismamizda WKET nin bilgisayar versiyonu kullanilmistir.

2.9. Verilerin Istatistiksel Analizi

Arastirmaya alinan olgulardan elde edilen veriler IBM SPSS V25 (Chicago,
USA) aktarilarak analiz edilmistir.

Stiirekli verilerin normal dagilima uyup uymadigi Shapiro Wilk testi ile
degerlendirilmistir.

Tanimlayici istatistikler, siirekli degiskenler i¢in ortalama + standart sapma
seklinde veya ortanca (minimum-maksimum) bi¢iminde, nominal degiskenler ise vaka
sayist ve (%) seklinde gosterildi.

Normal dagilim gosteren bagimsiz grup ortalamasi karsilastirmalarinda iki
grup i¢in Student’s t test, varyanslarin homojenligini test etmek icin Levene Testi
kullanilmistir.

Gruplar arasinda ortanca degerler yoniinden farkin énemliligi bagimsiz grup
sayisi iki oldugunda Mann Whitney U testi ile arastirildi.

Stirekli degiskenler arasindaki dogrusal iliskiyi incelemek i¢in Pearson
korelasyon katsayisindan (r) yararlanilmigtir. Normal dagilima uyan siirekli
degiskenler arasindaki iliskinin karsilagtirllmasinda Pearson testi, normal dagilima
uymayan silirekli degiskenler arasindaki iligkinin karsilastirilmasinda Spearman testi
kullanilmustir.

Tiim hipotez kontrolleri p< 0.05 diizeyinde anlamli kabul edilmistir.
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3. BULGULAR

Calismanmiza, Bezmi Alem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklart Cocuk Kardiyoloji Bilim Dali’nda RKH tanisiyla takip edilen 12-18 yas
araliginda 30 RKH tanili olgu ve ayn1 periyotta RKH tanis1 olmayan yas ve cinsiyet
acisindan eslestirilmis 30 saglikli kontrol dahil edilmistir.

Calisma kapsaminda sosyodemografik veri formu, Yiiriitiicii Islevleri
Davranigsal Degerlendirme Envanteri Ebeveyn Formu doldurulmus, psikiyatrik
tanisal degerlendirme i¢in ¢ocuk ve aile ile yar1 yapilandirilmis bir goriisme olan "Okul
Cag1 Cocuklari i¢in Duygulanim Bozukluklar1 ve Sizofreni Gorlisme Cizelgesi-DSM-
5” yapilmustir. Yiriitiicli islevleri degerlendirmek icin ise sirasiyla Say1 Menzili Testi,
Sozel Akicilik Testi, Iz Siirme Testi, Stroop Testi uygulanmis, Wisconsin Kart Esleme
Testi bilgisayar tabanli versiyonu kullanilmistir. Bulgularimiz sirasiyla verilmistir.
3.1. SOSYODEMOGRAFIK VERILERIN INCELENMESI
3.1.1. Katihmeilarin Cinsiyet Dagihmina iliskin Veriler

Calismamizda; RKH grubundaki 30 olgunun %76.7’si (n= 23) kiz, %23.3’1
(n=7) erkek, kontrol grubundaki 30 olgunun ise %50’i (n= 15) kiz, %50’si (n= 15)
erkektir. Cinsiyet dagilimi agisindan iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
saptanmistir (p = 0.03), (z = - 2,13), (Tablo 3.1 ). RKH grubunda kiz sayisinin daha

fazla oldugu goriilmiistiir.

Tablo 3.1: Katilimcilarin Yas ve Cinsiyetlerinin Karsilastiriimasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Yas, yil (Ort., SS) 14.93 1.84 14.73 1.84 t=0.42, :0.68
kiz (n, %) 15 50 23 76.7 z:-2.13
Cinsiyet p=0.0
erkek (n, %) 15 50 7 233 3

3.1.2. Katihmecilarin Yas Ortalamasina fliskin Veriler

Calismamizda; RKH grubunun yas ortalamasi 14.73 + 1.84 ve saglikli kontrol
grubunun yas ortalamasi 14.93 + 1.84 olarak bulunmustur. Her iki grubun yas
ortalamalar1 agisindan benzer oldugu goriilmiis; iki grup arasinda istatistiksel anlamli
bir farklilik saptanmamustir. (p = 0.68), (t = 0.42), (Tablo 3.1).
3.1.3. Katihmeilarin Dogumsal Ozelliklerine Iliskin Veriler

Caligsmaya dahil edilen RKH grubundaki katilimcilarin annelerinin dogumdaki

yas ortalamas1 25.63 + 5.29 ve saglikli kontrol grubundaki katilimcilarin annelerinin
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dogumdak:i yas ortalamasi 26.30 £+ 3.89 olarak bulunmustur. Her iki grubun

Tablo 3.2: Gebelik ve Dogum Oykiisii i¢in tanimlayici istatistikler

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Annenin (Ort
dogumdaki yasi, SS) " 25.63 5.29 26.30 3.89 t:-0.56 p: 0.58
yil
Gebelik siireci normal (n, %) |22 73.3 22 73.3 p: 1.00
sorunlu (n, %) |8 26.7 8 26.7
- prematiir (n, %) |4 13.3 2 6.7 )
Dogum haftast o qhda (%) |26 86.7 |28 93.3 p:0.67
- . 2500 alt1 (n,%) |1 3.3 2 6.7 )
Dogum kilosu 2500 disti (n, %) |29 96.7 |28 93.3 p: 1.00
Dogum sekli normal (n, %) 15 50 14 46.7 |z:-0.26 p: 0.80
SCZAYEn  (n, %) |15 50 16 533
Kiivoz ve /ve ya var
yogun bakim yok (n, %) |28 93.3 5 16.7 (z:-1.20 p: 0.23
Sykiisii
2 6.7 25 83.3

annelerinin dogumdaki yas ortalamalari agisindan benzer oldugu goriilmiis; iki grup
arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamustir. (p = 0.58), (t=-0,56), (Tablo
3.2).

Calismamizda; her iki gruptaki 30 olgunun annelerinin %73.3’linlin (n= 22)
gebelik siireci normal , %26.7’si (n= 8) sorunlu ge¢mistir. Gebelik siireci agisindan iki
grupda ayni sonuglar olup, istatistiksel agidan anlamli fark saptanmamistir (p =1),
(Tablo 3.2).

Calismamizda, RKH grubundaki 30 olgunun %6.7’si (n= 2) prematiir, %93.3’
(n= 28) zamaninda, kontrol grubundaki 30 olgunun ise %13.3’li (n=4) prematiir,
%86.7’s1 (n= 26) zamaninda diinyaya gelmistir. Gruplar dogum zamani ag¢isindan
benzer olup; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamustir. (p =
0.67), (Tablo 3.2).

Calismamizda, RKH grubundaki 30 olgunun %46.7’si (n= 14) sezaryen,
%53.3’li (n= 16) zamaninda, kontrol grubundaki 30 olgunun ise %50’si (n=15)
prematiir, %50’si (n= 15) normal dogulmustur. Gruplar dogum sekli agisindan benzer
olup; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamastir. (p =0.80 ), (z=-
0.26), (Tablo 3.2).

Calismamizda, RKH grubundaki 30 olgunun %6.7’si (n= 2) diisiik dogum
agirlikl, %93.3°1 (n= 28) normal dogum agirlikli, kontrol grubundaki 30 olgunun
%3.3’1 (n=1) diisiik dogum agirlikli, %96.7’si (n= 29) normal dogum agirlikli
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dogmustur. Gruplar dogum kilosu agisindan benzer olup; iki grup arasinda istatistiksel
anlaml bir farklilik saptanmamustir. (p =1 ), (Tablo 3.2).

Calismamizda, RKH grubundaki 30 olgunun %83.3’sinde (n= 25) kiivoz ve/ve
ya yogun bakim dykiisiiniin olmadigi, %16.7’sinde (n= 5) kiivdz ve/ve ya yogun bakim
Oykiisiiniin oldugu, kontrol grubundaki 30 olgunun ise %93.3’linde (n=28) kiivoz
ve/ve ya yogun bakim dykiisiiniin olmadigi, %6.7’sinde (n= 2) kiivoz ve/ve ya yogun
bakim 6ykiisiiniin olmadig1 bulunmustur. Gruplar kiivoz ve/ve ya yogun bakim oykiisii
acisindan benzer olup; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik

saptanmamustir. (p = 0.23), (z = - 1.20), (Tablo 3.2).

3.2. Katihmcilarin Gelisimsel Ozelliklerine liskin Veriler

Calismamizda; RKH grubunda anne siitiiyle beslenme siiresi ortalama 16.88 +
11.65 ay ve saglikli kontrol grubunda anne siitiiyle beslenme siiresi ortalama 18.10 +
10.25 ay olarak bulunmustur. Her iki grubun anne siitiiyle beslenme siiresi agisindan
benzer oldugu goriilmiis; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik
saptanmamustir. (p = 0.67), (t = 0.43), (Tablo 3.3).

Calismamizda; RKH grubunda katilimcilarin yiiriime zamani ortalama 11.93 +
2.02 ay ve saglikli kontrol grubunda katilimcilar yiirlime zamani ortalama 11.67 + 1.60
ay olarak bulunmustur. Her iki grubun yiirlime zamani agisindan benzer oldugu
goriilmiis; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamistir. (p =
0.57), (t=-0.57), (Tablo 3.3).

Calismamizda, RKH grubunda katilimcilarin ilk kelime sdyleme zamani
ortalama 10.63 + 7.22 ay ve saglikli kontrol grubunda katilimcilarin ilk kelime
sOyleme zamani ortalama 9.73 + 2.80 ay olarak bulunmustur. Her iki grubun ilk kelime
sOyleme zamani agisindan benzer oldugu goriilmiis; iki grup arasinda istatistiksel
anlamli bir farklilik saptanmamustir. (p = 0.53), (t =-0.64), (Tablo 3.3).

Calismamizda; RKH grubunda katilimcilarin ilk cimle kurma zamani ortalama
17.37 + 8.12 ay ve saglikl1 kontrol grubunda katilimeilarin ilk climle kurma zamani
ortalama 17.40 + 6.97 ay olarak bulunmustur. Her iki grubun ilk ciimle kurma zamani
acisindan benzer oldugu goriilmiis; iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik

saptanmamustir. (p = 0.99), (t=-0.02), (Tablo 3.3).
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Tablo 3.3: Katilimcilarin Gelisimsel agidan Karsilastirilmasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Anne siltii ile (Ort,, SS) 18.1 10.25 16.9 11.65 |t:-0.43 p:0.669
beslenme
Yiiriime (Ort., SS) 11.67 1.60 11.93 2.02 t: -0.57, p: 0.57
11k kelime (Ort., SS) 9.73 2.08 10.63 7.22 t: -0.64, p: 0.57
lk ciimle (Ort., SS) 17.40  7.00 17.37 8.12  |t-0.02, p:0.99
3.3. Katihmcilarin Ailesel Ozelliklerine iliskin Veriler
3.3.1. Anne ve babalarin egitim diizeyleri
Tablo 3.4: Anne ve Baba Yas ve Egitim Diizeylerinin Karsilastirilmasi
Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Anne yagst, yil (Ort., SS) 40.40 4.99 40.83 4.00 t:-0.37,p: 0.71
Baba yasi, yil (Ort., SS) 44,53 537 45.40 4.35 t: - 0.69, p: 0.50
Anne egitim Lise alta (n, %) 16 53.3 22 73.3 258 0:0.11
durumu Lise ve tistii (n, %) 14 46.7 8 26.4 F 2% PO
Baba egitim Lise alti (n, %) 12 40.0 20 66.7 . .
durumu Lise ve iistii (n, %) 18 60.0 10 333 |E420p:0.04
Calisgmamizda, RKH grubundaki katilimecilarin @ %73.3’iniin  (n= 22)

annelerinin ilk ve orta okul mezunu oldugu, %26.4’sinin (n= 8) ise lise ve liniversite
mezunu oldugu, kontrol grubundaki katilimcilarin annelerinin %53.3 {iniin (n= 16) ilk
ve orta okul mezunu oldugu, %46.7°si (n= 14) ise lise ve liniversite mezunu oldugu
saptanmistir. Katilimcilar annelerinin egitim diizeyi agisindan karsilastirildiginda, iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p = 0,11), (t =
2.58), (Tablo 3.4).
Calismamizda, RKH grubundaki katilimecilarin  %66.7’sinin  (n= 20)
babalarinin ilk ve orta okul mezunu oldugu, %33.3’linilin (n= 10) ise lise ve liniversite
mezunu oldugu, kontrol grubundaki katilimcilarin %40.0’1inin (n= 12) babalarinin ilk
ve orta okul mezunu oldugu, %60’1nin (n= 18) ise lise ve liniversite mezunu oldugu
saptanmigtir. Katilimcilar babalarinin egitim diizeyi agisindan karsilastirildiginda, iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmistir. (p = 0,04), (t =

4.29), (Tablo 3.4).
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3.3.2. Ailedeki toplam ¢ocuk sayisi

Tablo 3.5: Katilimcilarm Ailesel Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Toplam ¢ocuk (Ort., SS) 2.27 0.74 2.80 1.16 |t:-2.13 p: 0.04
Dogum sirasi (Ort., SS) 1.53 0.78 2.03 1.25 |t: - 1.87, p: 0.07
. gekirdek (n, %) 25 83.3 29 33 )
Alleyapist 00 ic (n. %) 5 167 1 96.7 p:020
Aile gelir 2500 alt1 (n, %) 0 0.0 3 10.0 . 0.24
diizeyi 2500 ve tstii (n, %) 30 100.0 27 90.0 P v
Anne-baba bosanmis (n, %) 5 16.7 1 33 . 0.20
evlilik birlikte (n, %) 25 83.3 29 96.7 P v

RKH grubundaki ¢ocuklarin ailelerinde ¢ocuk sayisi ortalamasi 2,80 + 1.16
(min.: 1, max.: 6) ve kontrol grubunda ise 2,27 £ 0,74 (min.: 1, max.: 4) olarak

bulunmustur. Olgu ve kontrol gruplar1 arasinda ailedeki ¢ocuk sayis1 agisindan
istatistiksel anlamli farklilik oldugu belirlenmis; RKH’l1 katilimcilarin ailesinde daha
fazla ¢cocuk oldugu goriilmiistiir. (p = 0,004), (t: -2,13 ), (Tablo 3.5).
3.3.3. Aile yapisi

RKH grubundaki katilimeilarin %96.7’sinin (n= 29) ¢ekirdek ailede,
%3.3’linlin (n= 1) genis ailede yasadigi, %3.3’linlin (n=1) ebeveynlerinin bosanmis
oldugu, %96.7’sinin ise (n= 29) ebeveynlerinin birlikte yasadigi, kontrol grubundaki
katilimcilarin %83.3’iiniin (n= 25) ¢ekirdek ailede, %16.7°smin (n= 5) genis ailede
yasadig1, %16.7’inin (n= 5) ebeveynlerinin boganmis oldugu, %83.3’iiniin ise (n= 25)
ebeveynlerin birlikte yasadigi belirlenmistir. Olgu ve kontrol gruplari aile yapilari
bakimindan karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamustir.(p >0.05. (Tablo ).
3.3.4. Ailenin gelir diizeyi

Aylik gelir diizeyi asgari iicret esas alinarak 2500 £’den az, 2500%’den fazla

olarak gruplandirilmistir. RKH grubundaki
degerlendirildiginde; %10’u (n=3) 2500 b alt1, %901 (n=27) 2500 ’den fazla olarak

cocuklarin aile gelir diizeyleri

saptanmistir. Kontrol grubundaki ¢cocuklarin aile gelir diizeyleri degerlendirildiginde;
cocuklarin hepsinin (n= 30, %100) aile gelir diizeyleri 2500 ¥’den fazla olarak
saptanmistir. Olgu ve kontrol gruplari ailelerinin aylik gelir diizeyleri agisindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamustir. (p = 0,24),
(Tablo ).
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3.3.5. Ailede ruhsal hastalik oykiisii

Tablo 3.6: Katilimcilarin ailelerinde tibbi ve ruhsal hastalik 6ykiisii karsilastiriimast

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
. var (n, %) 12 40 14 46.7 | x2=0.271
Anne Tibbi hastalik (n, %) 18 60 16 533 | p:0.60
. var (n, %) 11 36.7 3 10 x2=5.96
Anne Psik hastalik yok (n, %) 19 639 | 27 90 | p:0.015
. var (n, %) 6 20 9 30 x2=10.80
Baba tibbi hastalik
yok (n, %) 24 80 21 70 p:0.37
var n, % 3 10 0 0
Baba psik hastalik yok En’ %(; 3 27 90 30 100 p:0.24
. var (n, %) 4 13.3 3 10 x*=0.37
Kardes tibbi hast
yok (n, %) 22 73.3 24 80 p:0.83
var (n, %) 4 13.3 6 20.0 | x%=0.57
Kardes psik hastalik ) (n, %) 2 733 | 21 700 |p:0.75

RKH grubundaki ¢ocuk ve ergenlerin %10’unda (n= 3) annesinde ruhsal
hastalik Oykiisii varken, %90’mnin (n= 27) annesinde ruhsal hastalik oykiisii
saptanmamustir. Kontrol grubundaki c¢ocuk ve ergenlerin %36.7’sinin (n= 11)
annesinde ruhsal hastalik Oykiisii varken, %63.9’unun (n= 19) annesinde ruhsal
hastalik dykiisii saptanmamaistir. Olgu ve kontrol gruplar1 annelerdeki ruhsal hastalik
varligi acgisindan kiyaslandiklarinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmis olup; RKH’l1 katilimcilarin annesinde daha az ruhsal hastalik
Oykiisii oldugu tespit edilmistir. (p = 0.015), (y > = 5.96), (Tablo 3.6).

Olgu ve kontrol gruplar1 babalarindaki ruhsal hastalik varlifi agisindan
kiyaslandiklarinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamaistir
.(p =0.024), (Tablo 3.6).

Olgu ve kontrol gruplar1 kardeslerindeki ruhsal hastalik varligi agisindan
kiyaslandiklarinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamastir
.(p =0.75), (3 = 0.57), (Tablo 3.6).

3.3.6. Ailede tibbi hastalik dykiisii

Olgu ve kontrol gruplari annesindeki tibbi hastalik varlifi acisindan
kiyaslandiklarinda  gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli  farklilik
saptanmamustir. (p = 0.60), (3 2= 0.27), (Tablo ).

Olgu ve kontrol gruplar1 babasindaki tibbi hastalik varli§i ag¢isindan
kiyaslandiklarinda  gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli  farklilik

saptanmamustir. (p = 0.37), (3 2 = 0.80), (Tablo ).
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Olgu ve kontrol gruplart kardesindeki tibbi hastalik varligi agisindan
kiyaslandiklarinda  gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli  farklilik
saptanmamustir. (p = 0.83), (x 2= 0.37), (Tablo ).

3.4. RKH’l Olgularin Klinik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

3.4.1. Hastalarin yas, tam yas1 ve izlem siiresi

Tablo 3.7: RKH’l1 katilimcilarin yas, tan1 yasi, hastalik izlem siiresine iliskin veriler

min max Ort., SS
Yas, y1l 12 18 14,73 £1.84
Tani1 yas1, yil 9 15 11.97+1.72
Hastalik izlem siiresi, yil 1 5 2.77+£1.26

Calismamiza alinan, RKH tanili 30 olgunun %76.7’s1 (n=23) kiz, %23.3’s1 (n=
7) erkek bireyden olusmaktadir. Kiz: erkek orani yaklasik olarak 3:1 idi. Olgu
grubunun yas ortalamasi 14,73 + 1.84 yil olarak kaydedilmistir. Tan1 yas ortalamasi
11.97 £ 1.72 yil olarak bulunmustur. Hastalarin izlem siiresine bakildiginda en az 1
yil, en fazla 5 yil hastalik izlemi yapildigi, ortalama hastalik izlem siiresinin 2.77 +
1.26 yil oldugu bulunmustur.
3.4.2. Hastalarin kalp kapak tutulumu, kalp dilatasyon

Tablo 3.8: RKH grubu katilimcilarin kardiyolojik degerlendirilme sonuglart

RKH grubu
(n=30)
Kapak }}Il(e):;(mezhgl (n, %) 4 133
izole MY (n, %) 17 56.7
Izole AY (n, %) 3 10.0
MY+AY (n, %) 6 20.0
Kalpte; gi(latasyon (n, %) 25 833
Sag kalp o
dilatasyonu (n, %) ! 3.3
Sol kalp o
dilatasyonu (n, %) 4 13.3
Hafif (n, %) 18 60
Orta (n, %) 11 36.7
Agir (n, %) 1 33
Aortal kapakia (Ort., SS) 4.07 6.71
akim uzunlugu
af(/fr‘;rilzﬁi‘fj;a (Ort., SS) 15.23 11.80
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ASO degeri (Ort., SS) 551.22 279.21

RKH’I1 katilimeilarm %356.7’si (n= 17) izole MY, %10’u (n= 3) izole AY,
%20’s1 (n= 6) hem MY hem de AY tanisi ile izlenmekteydi. RKH’li katilimcilarin
%13.3’linde (n= 4) kontrol muayene sirasinda kalp kapak yetmezligi bulgulari tespit
edilmedi (Tablo 3.8).

RKH’I1 katilimcilarin %83.3’tinde (n= 25) kalpte dilatasyon izlenmese de,
%13.3’nde (n=4) sol kalpte dilatasyon goriilmiistiir. Olgu grubunda sadece 1 hastada
(%3.3)sag kalp dilatasyonu tespit edildi (Tablo 3.8).

Karditin ciddiyeti; klinik, ekokardiyografi bulgular1 dikkate alinarak belirlendi.
Klinik ciddiyetine gore kardit simmiflandirildiginda hafif derecede kardit 18 (%60)
olguda, orta derecede kardit 11 (%36.7) olguda, agir kardit ise sadece 1 (%3.3) olguda
goriildii (Tablo 3.8).

3.5. KULLANILAN OLCEKLERIN DEGERLENDiRLMESI

3.5.1. Yiiriitiicii islevleri Davramssal Degerlendirme Envanteri (BRIEF)
Ebeveyn Formu
RKH’l1 ve saglikli kontrol grubunda BRIEF puanlari karsilastirildiginda tiim
alt test puanlar istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamustir.
Tablo 3.9: Yiiriitiicii Islevleri Davranigsal Degerlendirme Envanteri (BRIEF)

Ebeveyn Formu

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Bastirma (Ort.,SS) | 14.00 435 13.27 5.93 t: 0.55 p:0.59
Set degistirme (Ort., SS) | 15.30 3.20 15.13 2.89 |t:0.21 p:0.83
Emosyonel kontrol (Ort.,SS) | 19.57 5.06 19.47 516 [t 0.08 p:0.94
Baslatma (Ort.,SS) | 14.83 3.4l 14.07 344 |t:0.87 p:0.39
Calisma bellegi (Ort., SS) | 19.07 499 17.50 431 t: 1.30 p:0.20
Planlama (Ort.,, SS) | 21.37 590 20.30 642 |t:0.67 p:0.51
Diizenli olma (Ort.,, SS) | 48.87 10.44 47.87 11.86 |[t:0.35 p:0.73
Izleme (Ort., SS) | 129.20 27.38 123.17 28.00 |t:0.84 p:0.40
Davranigsal diizenleme (Ort.,SS) | 48.87 10.44 47.87 11.86 |t:0.35 p:0.73
Metakognisyon (Ort., SS) | 80.27 19.00 75.30 18.80 |[t: 1.02 p:0.31
Global Yonetici puan (Ort., SS) | 129.20 27.38 123.17 28.00 |t:0.84 p:0.40

3.6. PSIKIYATRIK TANILARIN DEGERLENDIRILMESI
Calismamizda CDSG-SY-DSM-5’e gore katilimcilarin hem kendisi hem de
ebeveynleri ile yart yapilandirilmis psikiyatrik goriisme yapilmig; buna gore simdiki

(glincel-mevcut- son iki haftalik donemde tani kriterlerinin karsilanmasi) ve yasam
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boyu (ge¢mis ve simdiki tanilarin toplami) donemde katilimcilarin psikiyatrik tanilari
gbozden gegcirilmistir.

Simdiki psikiyatrik hastalik sikligi; RKH grubundaki 30 ¢ocuk ve ergen son iki
haftalik donemde ruhsal hastalik varlig1 bakimindan incelendiginde %50’sinde (n=

15) en az bir psikiyatrik hastalik saptanirken, %50’sinda (n= 15) herhangi bir
psikiyatrik hastalik saptanmamistir. Kontrol grubundaki 30 ¢ocuk ve ergenin ise
%46.7’sinde (n= 14) son 2 haftalik donemde en az bir psikiyatrik hastalik saptanirken
%53.3’linde (n= 16) herhangi bir psikiyatrik hastalik saptanmamistir. RKH ve saglikli
kontrol grubu simdiki psikiyatrik tani siklig1 agisindan karsilagtirildiginda istatistiksel
anlamlilik diizeyinde farklilik bulunmamustir. (p = 0, 80), (t= 0.07), (Tablo 3.10).
Tablo 3.10: Katilimcilarin DSM-5 psikiyatrik tani sikliginin karsilastirilmasi

Yasam boyu psikiyatrik hastalik sikligi; RKH grubundaki 30 ¢ocuk ve ergen
yasam boyu dénemde ruhsal hastalik varlig1 bakimindan incelendiginde %60’ 1nda (n=
18) en az bir psikiyatrik hastalik saptanirken %40’1nda (n= 12) herhangi bir psikiyatrik
hastalik saptanmamustir. Kontrol grubundaki 30 ¢ocuk ve ergenin ise %70’inde (n=
21) en az bir psikiyatrik hastalik saptanirken %30’unda (n=9) herhangi bir psikiyatrik
hastalik saptanmamigtir. RKH ve saglikli kontrol grubu yasam boyu psikiyatrik tani

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Simdiki hastalik ~ yok (n, %) 16 533 15 50.0 |t 0.07 p:0.80
var (n,%) |14 46.7 15 50.0
Yasamboyu yok (n, %) |9 30.0 12 40.0 ¢ 4.59
hastalik var (n,%) |21 70.0 18 60.0 s

siklig1 acisindan karsilastirildiginda istatistiksel anlamlilik diizeyinde farklilik
bulunmus olup RKH grubunda yasam boyu donemde daha az psikiyatrik hastalik tanisi
mevcuttur (p = 0,03), (t =4.59), (Tablo 3.10).

Calismamizda tanilar yikict davranim bozuklugu (YDB), anksiyete bozuklugu (AB),
duygudurum bozuklugu (DDB), tik ve disa atim bozuklugu seklinde kategorize
edilmistir.

Tablo 3.11 Katilimcilarin DSM-5-Simdiki psikiyatrik tani tiirlerinin karsilastirilmasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)

yok (n, %) 300 1000 30.0 100.0
bDB var (n. %) 0 0.0 0 00 | NS
B yok (n. %) 21 700 21 70.0

var (n, %) 9 300 9 300

yok (n, %) 23 767 20 667 |
YDB var (n. %) 7 233 10 333 | G074
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. yok (n, %) 29 96.7 29 96.7 ,
Tik var (n. %) 1 33 1 33 p:1.0
Disa atim yok (n, %) 30 100.0 30 100.0 1.0
bozuklugu var (n, %) 0 0.0 0 0.0 p- 1

Simdiki psikiyatrik_hastalik tam tiirii acisindan ¢alismaya katilan ¢ocuk ve
ergenler ayr1 ayri incelendiginde; RKH grubunun son 2 haftalik donemde sirasiyla;
*“%33.3’iinde (n= 10) YDB; %30’unda (n=9) AB ; %3.3’iinde (n= 1) tik bozuklugu”’
tanilarina sahip oldugu tespit edilmistir. Saglikli kontrol grubunda ise son 2 haftalik
donemde sirastyla ““%30’unda (n=9) AB; %23.3’linde (n= 7) YDB; %3.3’linde (n=
1) tik bozuklugu’’ tanilari tespit edilmistir. Arastirma grubundaki ¢ocuk ve ergenlerde
simdiki psikiyatrik hastalik tani tiirii agisindan ayr1 ayri incelendiginde, istatistiksel
anlamlilik diizeyinde farklilik saptanmamustir (p>0,05), (Tablo 3.11).

Tablo 3.12: Katilimcilarin DSM-5-Yasam boyu psikiyatrik tani tiirlerinin kargilastirilmasi
Kontrol grubu RKH grubu

asam (n=30) (n=30)

yok (0, %) 27 90.0 27 90.0 ,
DDB var (n, %) 3 10.0 3 10.0 P10

yok (n, %) 17 56.7 18 600 | ,
AB var (n, %) 13 433 12 400 |04 p:052

yok (0, %) 23 76.7 20 66.7 , ,
YDB var (n, %) 7 233 10 333 | B0V7 p-0.80

. yok (0, %) 22 733 28 93.3 )

Tik var (n, %) 8 26.7 2 6.7 p: 0.05
Disa atim yok (n, %) 30 100.0 28 93.3 1.0
bozuklugu var (n, %) 0 0.0 2 6.7 Pt

Yasam_boyu_psikiyatrik _hastaliklar; acisindan katilimcilar incelendiginde,

yasam boyu donemde RKH grubunun sirasiyla ‘%40’tinde (n= 12) AB, %33.3’unda
(n= 10) YDB; %10’unda (n= 3) DDB, %6.7’inde (n= 2) disa atim bozuklugu,
%6.7’inde ise (n= 2) tik bozuklugu’’ tanilar1 tespit edilmistir. Kontrol grubunda ise
“%13,6’sinda (n= 11) AB, %8,6’sinda (n= 7) YDB; %8,6’sinda (n= 7) DDB,
%3,7’sinde (n= 3) disa atim bozuklugu, %2,5’inde (n= 2) ise tik bozuklugu’’ tanilari
tespit edilmistir. Aragtirma grubundaki ¢ocuk ve ergenlerde yasam boyu donemde
DDB (p=1), AB (p=0.52) ve YDB (p = 0,80) tanilar1 agisindan istatistiksel anlamlilik
diizeyinde farklilik bulunmamis olsa da; RKH grubunda yasam boyu donemde daha
fazla Tik tanis1t mevcuttur. (p= 0.05) (Tablo 3.12).
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3.6.1. Psikiyatrik Tam Alt Gruplarimin Degerlendirilmesi

3.6.1.1. Duygudurum bozukluklar: (DDB)

DDB tanilari; depresif bozukluklar, major depresif bozukluk (MDB), distimi,
depresif bozukluk BTA, depresif duygudurumla giden uyum bozuklugu (DUB),
psikotik bulgulu depresyon ile bipolar bozukluklar; bipolar II bozukluk ve siklotimi
tanilarin1 kapsamistir. Calismamizda simdiki DDB tanilar tek tek ele alindiginda; her
hangi tan1 saptanmazken; yasam boyu DDB acisindan incelendiginde MDB tanisi
RKH grubunun %10’unda saptanmistir. DDB agisindan ayri ayri alt gruplar
incelendiginde RKH ve saglikli kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik

saptanmamigtir.

3.6.1.2. Anksiyete bozukluklar: (AB)

AB; yaygin anksiyete bozuklugu (Y AB), ayrilik anksiyetesi bozuklugu (AAB),
panik bozukluk, 6zgiil fobi, sosyal fobi, obsesif-kompulsif bozukluk (OKB) ve post
travmatik stres bozukluklari1 (PTSB) tanilarin1 kapsamistir. Calismamizda, simdiki AB
tanilar1 tek tek ele alindiginda; RKH grubunun son 2 haftalik donemde %10’unda
sosyal fobi, %23.3’linde 6zgiil fobi, %6.7’sinde Y AB tanis1 saptanmistir. Yasam boyu
AB agisindan incelendiginde RKH grubundaki 30 ¢ocuk ve ergenin %13.3’{inde panik
bozukluk, %13.3%’inde sosyal fobi, %26.7’sinde 6zgiil fobi, %6,7’sinde YAB tanis1
saptanmistir. AB agisindan ayri ayri alt gruplar incelendiginde RKH ve saglikli kontrol

grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmamustir.

3.6.1.3. Yikic1 davramis bozukluklar: (YDB)

Yikict davranis bozukluklar1 (YDB) dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu
(DEHB), kars1 olma kars1 gelme bozuklugu (KOKGB) ve davranim bozuklugu (DB)
tanilarin1 kapsamistir. Calismamizda simdiki YDB tanilar1 ayr1 ayri incelendiginde
RKH grubundaki ¢ocuk ergenlerin %33.3’iinde DEHB tanis1 tespit edilirken, yasam
boyu YDB tanisi agisindan bakildiginda %33.3’linde DEHB tanisi oldugu
goriilmiistiir. Katilimcilar arasinda simdiki ve yasam boyu YDB tan1 siklig1 agisindan
ayr1 ayri alt gruplar karsilastirildiginda RKH ve saglikli kontrol grubu arasinda higbir

alt grupta istatistiksel anlamli farklilik saptanmamustir.

58



3.7. TEST PUANLARININ DEGERLENDIRILMESI
3.7.1. Say1 Menzili Testi

Tablo 3.13:. Katilimcilarin Say1 Menzili Dizi, iz Siirme Testi puanlarmin karsilastiriimasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Ileri say dizisi (Ort., SS) 6.00 0.95 6.07 1.46 t:-0.21 p:0.84
Geri say1 dizisi (Ort., SS) 4.13 0.90 427 1.05 t:-0.53 p: 0.60
iz sirme A Ort,SS) | 19.43 623 20.39 851 |t-050 2:0.62
iz siirme B (Ort., SS) 39.11 9.95 39.08 8.94 t: 0.02 p:0.99

Say1 dizisi testi puan ortalamalari agisindan Tablo ’da RKH grubu ve kontrol
grubu karsilastirilmistir.

RKH grubunda “ileri Say1 Dizisi” i¢in puan ortalamasi1 6.07 + 1.46, kontrol
grubunda puan ortalamast 6.00 = 0.95 olarak saptanmistir. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.84), (t:- 0.21), (Tablo 3.13).

RKH grubunda “Geri Say1 Dizisi” i¢in puan ortalamasi 4.27 + 1.05, kontrol
grubunda puan ortalamast 4.13 + 0.90 olarak saptanmustir. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaistir (p=0.60), (t:- 0.53), (Tablo 3.13).
3.7.2. Iz Siirme Testi A ve B

Iz Siirme testi A ve B puan ortalamalar1 agisindan Tablo da RKH grubu ve
kontrol grubu karsilagtirilmigtir.

RKH grubunda “iz Siirme Testi A” i¢in puan ortalamasi 20.39 + 8.51, kontrol
grubunda puan ortalamasi 19.43 + 6.23 olarak saptanmistir. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaistir (p=0.62), (t:- 0.50), (Tablo 3.13).

RKH grubunda “iz Siirme Testi B” i¢in puan ortalamas1 39.08 + 8.94, kontrol
grubunda puan ortalamast 39.11 = 9.95 olarak saptanmistir. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.99), (t:0.02), (Tablo 3.13).
3.7.3. Stroop Testi

Tablo 3.14: Katilimcilarin Stroop Testinin puanlarinin karsilastirilmasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
Stroop 1 siire (Ort., SS) 37.31 6.15 37.17 5.78 z: - 0.03 p: 0.98
Stroop 2 siire (Ort., SS) 30.00 4.92 30.12 7.62 z: - 0.65 p:0.52
Stroop 3 stire (Ort., SS) 69.22 16.07 72.43 17.92  |z:-0.99 p:0.32
hata sayis1 (Ort., SS) 0.93 1.17 1.13 1.85 z:-0.25 p:0.80
diizeltme sayis1 (Ort., SS) 2.03 1.50 3.10 2.17 z:-1.96 p:0.05
gtrool? 3-Stroop Ort,SS) | 3921 1265 | 4230 1370 |z-1.02 01031
, saniye
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Stroop testi (ST) puan ortalamalar1 agisindan Tablo de RKH grubu ve kontrol

grubu karsilastirilmistir.

Stroop 3’de “hata diizeltme say1” puan ortalamasi, RKH tanil1 olgularda 3.10

+ 2.17, saglikli olgularda 2.03 + 1.50 olarak saptanmistir. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmustur (p=0.05), (z:- 1,96), (Tablo 3.14).

3.7.4. Wisconsin Kart Esleme Testi

Tabloe 3.15: Katilimcilarin WCST puanlarinin karsilagtirilmasi

Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)

}A;Cplsafnzdogru sayist (Ort., SS) 99.0 14.5 97.5 16.0 z:-0.36 p:0.72
}A;Cplsafsyanhs sayisi (Ort., SS) 29.0 14.5 30.0 14.0 z:-0.78 p:0.43
WCST 4

Perseveratif yanit sayisi (Ort., SS) 19.0 11.4 17.5 9.7 z: - 1.06 p:0.29
WCST 5 . '
Perseveratif olmayan hata sayisi (Ort., SS) 14.0 7.6 13.5 8.5 z:-0.20 p:0.84
WCST 6

Perseveratif hata sayisi (Ort., SS) 18.0 9.4 16.0 8.4 z:-1.21 p:0.23
WCST 7 ' '
Tamamlanan kategori sayisi (Ort., SS) 6.0 1.8 5.5 1.8 z:-0.83 p:0.41
WCST 8

Perseveratif hata orani (%) (Ort., SS) 14.1 7.3 12.9 6.3 z:-0.84 p: 0.40
WCST 9 ' '

flk kategoriyi tamamlamada yanit (Ort., SS) 12.0 9.6 11.5 13.3 z:-0.52 p:0.61
WCST 10 _ .
Kavramsal diizey yanit oran (%) (Ort., SS) 71.0 15.2 69.9 14.3 z:-0.34 p:0.73
WCST 11 _ .
Kurulumu siirdiirmede basansizhk (Ort., SS) 2.0 1.2 2.0 1.3 z:-0.94 p:0.35
ggr:;;rmleizi direnme skoru (Ort., SS) 1.5 5.8 -0.5 8.0 z:-1.13 p:0.26

RKH’l1 ve saglikli kontrol grubunda WCST puanlar karsilastirildiginda tim

alt test puanlari istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamustir.

3.7.5. Sozel Akiciik Testi
Tablo 3.16: Katilimcilarin S6zel Akicilik Testi Planlari
Kontrol grubu RKH grubu
(n=30) (n=30)
K harfi (Ort., SS) | 12.83 4.04 13.93 4.63 t: - 0.98 p:0.33
A harfi (Ort., SS) | 9.03 3.61 10.77 4.70 t: - 1.60 p:0.12
S harfi (Ort., SS) | 9.87 3.81 10.23 4.16 t:-0.36 p:0.72
KAS puan (Ort,SS) | 31.73 987 | 3500 1190 [t:-1.16 p:0.25
semantik (Ort., SS) | 17.40 3.41 18.77 4.17 t:-1.39 p:0.17
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RKH’li ve saglikli kontrol grubunda Soézel Akicilik Testi puanlari

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamustir.
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4. TARTISMA

Bu caligmada romatizmal kalp hastaligi (RKH) olan ¢ocuk ve ergen hastalarda
yiiriitiicii islevler degerlendirildi. Olgu ve kontrol gruplar aile yapilari, ailelerinin
aylik gelir, kardesindeki tibbi hastalik varligi ve ailede ruhsal hastalik varlig
bakimindan karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamistir(p >0.05). Calismamizda hasta ve kontrol grubunun homojen
olmasi ¢alismamizin sonucunda ¢ikabilecek yiiriitiicii islevler bozukluklarinin bu
faktorlerle agiklanamayacagi sonucuna varmamizi sagladi.

ARA, ¢ogunlukla ¢ocuklarda ve ergenlerde AGBHS enfeksiyonundan sonra
(genellikle farenjitten sonra) ortaya ¢ikan multisistemik inflamatuar bir hastaliktir.
Hastaligin patogenezinde antijenik benzerlik sonucu olusan hiicresel ve humoral
otoimmiinite bildirilmektedir. Sonug olarak akut enfeksiyonda 3 hafta sonra antijenik
benzerlik gosteren viiclidiimiizdaki ¢esitli dokularda inflamatuar reaksiyon
gelismektedir. ARA olan hastalarda en sik olarak eklem sinoviyasinda inflamatuar
reaksiyon olmakta ikinci siklikta ise kalp kapaklarinda inflamasyon gelismektedir.
Biiyiik eklemlerde olusan artrit kendi kendini sinirlayip sekelsiz iyilesirken kalp
kapaklarinda gelisen endokardit ise uzun siiren bir inflamasyona neden olmakta ve
kalict kapak kapak hastaligi (romatizmal kapak hastaligl) olusturmaktadir. Ayni
zamanda tedavi edilmeyen ARA’da akut enfeksiyondan 3 ay sonra SSS belli
boliimlerinde inflamatuar reaksiyon gelismekte ve bu da klinikte psikososyal ve motor
ve ylritlicii islev bozuklariyla kendini gosteren Sydenham koresi (SK) olarak
adlandirilmaktadir.

SK akut romatizmal atesin major kriterlerinden biridir. Cocukluk g¢aginda
goriilen akut kore'nin diinya ¢apinda hala en yaygin nedeni olan Sydenham'in

koresidir. Syndenham koreli ¢ocuklarin ¢ogunda subklinik kardiyak tutulum
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bildirilmektedir. Ozellikle ARA sekonder profilaksisi almayan Afrika ve Giiney
Amerika'daki birgok ¢ocuk i¢in Sydenham kore'si birkag ay sonra diizelen iyi huylu
ve kendi kendini sinirlayan bir durum degildir (263). Yetiskin hastalarda saptanan
SK’de uzun siireli yiiriitiicii islev bozuklugu saptanirken ve ¢ocukluk ¢aginda gelisen
SK’li erigkin hastalarda hem yiiriitiicii islevlerde hem de biligsel aktivitelerde
eksiklikler bildirilmistir (261,262,266).

SK hastalarinda yiitiicii islev bozukluklari ile ilgili ¢aligmalar literatiirde ¢cok
sayidadir. ARA’l1 hastalarda yapilan ¢ok kiigiik popiilasyonda kismi yiiriitiicii islevleri
degerlendiren calisma birkag¢ adettir (264,267). Biz ¢alismamizda romatizmal kalp
hastaligit (RKH) olan ARA’li cocuk ve adelosan hastalarda yiiriitiicii islevler
degerlendirdik. Bu o6zelligi nedeniyle calismamiz literatiirde bir ilk Ozelligi
tagimaktadir. RKH’l1 hastalarda literatiirde yapilan g¢alisma olmamasi nedeniyle
calismamizin sonuglarint SK hasta gruplarinda yapilan yiiriitiicii islev bozuklugu
caligmalari ile karsilastirdik. Yiiriitiicii islevleri degerlendirmek i¢in hasta ve kontrol
grubuna Sézel Akicilik Testi, Sayr Dizisi Testi, 1z Siirme Testi, Stroop Testi,
Wisconsin Kart Esleme Testi uyguladik.

Sozel Akicilik Testi dikkati siirdiirme becerisinin degerlendirildigi ve frontal
lob duyarlilig1 ilgili olan testidir. Beato ve ark. Yaptiklari calismada SK olan hastalari
atak halinde olan kore hastalari, remisyonda olan kore hastalar1 olarak gruplara ayirip
bu hastalarda yiiriitiicii islevleri degerlendirmek i¢in ndropsikolojik testler yaparak
saglikli goniilliilerden olusan kontrol grubu ile karsilagtirdilar. Aktif atak halinde olan
kore hastalarinda hem semantik hem de s6zel akicilik testinde diisiik performans
saptadilar (264). Sozel akicilik testi yapilan hastalarda yapilan fonksiyonel
norogoriintiileme ¢aligmalart sirasinda prefrontal bdolgelerin ve hatta bazal

ganglionlarin aktivasyonunu gostermistir (265). Bu da bu testte bu merkezlerin
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calisdigini diislindiirmektedir. Baska bir calismada, akut donemde olan 20 SK’1i gocuk
hasta ile yapilan bir ¢alismada hasta grubunda sozel akicilik testinde anlamli bir diisiis
saptanmis olup fakat semantik akicilik agisindan hasta ve kontrol grubunda anlamli bir
fark saptanmamistir (266). Cavalcanti ve arkadaslari, yaptiklar1 ¢aligmada {i¢ hasta
grubunda Sozel Akicilik Testini degerlendirmisler: ¢ocuklukta SK olan ARA’I1
yetigkinler (SK grubu), cocuklukta SK olmayan ARA’l1 yetiskinler (ARA grubu) ve
kontroller (KT grubu) (267). Hastalar ve kontroller arasinda semantik veya sozel
akicilik testinde anlamli bir fark gézlemlemediler. Biz ¢alismamizda bu testte hasta
ve kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik. Sonug olarak bizim
calismamizda Cavalcanti ve ark. ile benzer sonuglar saptadik. Biz bu testi hasta ve
kontrol grubunda normal saptamamizi kisa izlem siiresine ve hastalarimizin diizenli
olarak sekonder penisilin profilaksisi almasina bagladik.

Stroop (1935) tarafindan gelistirilen Stroop testinde (ST) tepki inhibisyonu,
enterferansa kars1 direng gibi yiiriitlicii islevler degerlendirilir (257). Stroop testi,
katilimcinin dikkat yonetimi, kelime ve renkleri okumanin hizi ve dogrulugu ve rakip
uyaranlarin engellenmesi gibi siireclere dahil olmasini gerektirir ve bu siireclerin
degerlendirilmesine izin verir (260). Katilimcilardan {i¢ gdrevi yerine getirmeleri
istenir; renk adlarimi okumak, renkleri adlandirmak ve kelimelerin basildigi renk
adlarin1 adlandirmak. Literatiirde SK’li hastalarda yapilan ¢aligmalarda Stroop test
sonuclarinda  diisiik  puanlar  bildirilmistir  (261,262,264).  Fonksiyonel
norogoriintiileme tekniklerini kullanan calismalar Stroop testinin tligiincii gorevi
sirasinda dorsolateral ve singulat prefrontal bdlgelerin aktivasyon gostermistir
(258,259). Beato ve ark. aktif ve remisyonda olan Sydenham koreli hastalarda kontrol
grubuna gore Stroop testinde diisiik puanlar saptamislar. Otorler yorumlarinda SK’li

hastalarda dorsolateral ve / veya singulat prefrontal korteksde disfonksiyon

64



olabilecegini bildirmislerdir. Bizim c¢aligmamizda literatiirla benzer sonuglar elde
edilmistir. Calismamizda stroop 3’de “hata diizeltme say1” puan ortalamasi, RKH
tanili olgularda 3.10 £ 2.17, saglikli olgularda 2.03 & 1.50 olarak saptanmistir. Gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmustur (p=0.05).

Klasik olarak, dorsolateral bolge yonetici bilissel islerle ilgilidir, orbitofrontal
bolge ise empati ve sosyal olarak uygun davranisla ilgilidir ve anterior singulat
motivasyon ve yanit inhibisyonuyla ilgilidir (271). Baz1 yazarlar ise frontostriatal
bolgenin bozulmasimin sadece motor ve davranis degisiklikleri ve ayni1 zamanda
SK'deki biligsel anormallikler ile ilgili oldugunu bildirmislerdir (272-273).

Yiiriitiicii islevleri ve dikkat siireglerini degerlendiren Iz Siirme Testi yiiriitiicii
islevler icinde onemli testtir. Casey ve ark. SK'li cocuklarda yaptiklar yiiriitiicii islev
calismasinda boliinmiis dikkat gorevinde hasta ve kontrol gruplar1 arasinda 6nemli bir
fark oldugunu ancak basit reaksiyon gorevinde hi¢bir fark olmadigini bildirmislerdir,
bunun da bilgiyi isleme hizinda bir azalma anlamina geldigini bildirmiglerdir (261).
Cavalcanti ve ark. ise SK’li hasta grubundaki hastalar1t ARA ve kontrol grubu ile
karsilastirildiginda iz Siirme Testi A'y1 yiiriitmek igin daha fazla zamana ihtiyag
duyduklarii gézlemlediler (267). Calismalarinda ARA’I1 hasta ile kontrol grubunu
karsilastirdiklarinda ise iz Siirme Testi A ve B sonuglarinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptamamislar. Bizim ¢alismamizda RKH grubunda “iz Siirme Testi B” i¢in puan
ortalamas1 39.08 + 8.94, kontrol grubunda puan ortalamasi 39.11 + 9.95 olarak
saptanmistir.

Wisconsin Kart Esleme Testi Soyutlama ve kavramsallagtirma
becerilerini degerlendirmek amaciyla Berg tarafindan 1948 yilinda gelistirilmis ve
Heaton tarafindan standardizasyonu yapilmistir (268). Frontal lob islevlerinden

soyutlama, kavramsallastirma becerisi, kurulumu siirdiirebilme, gerektiginde bu
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kurulumu degistirebilme, dikkat, 6zellik belirleme, perseverasyon, ¢calisma bellegi gibi
yiritiici islevlerle iligkilidir.

Wisconsin Kart Egleme Testi, biiyiik 6l¢iide dorsolateral prefrontal korteks ile
iligkili yiiriitiicii islevi degerlendirmek i¢in kullanilir (269,270). Literatiirde bildirilen
iki ¢aligmada SK'li ¢ocuk hasta ve kontrol grublarindan olusan c¢aligmalarinda
wisconsin kart esleme testinin farkli degiskenlerinde her iki grupta da benzer sonuglar
saptadiklarint bildirmislerdir (267,264). Bu calismalara zit olarak ise baska bir
calismada ise SK’li grubundaki hastalar wisconsin kart esleme testi sonuglarini kontrol
grubu sonuglariyla karsilastirinca oldukea diisiik puanlar saptamislardir (267). Bizim
calismamizda ise RKH’li ve saglikli kontrol grubunda WCST puanlari
karsilagtirildiginda tiim alt test puanlart istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamastir.

Ileri say1 dizisi testi ve Geri say1 dizisi testi olarak iki béliimden olusan say1
dizisi testi en sik kullanilan dikkat testlerinden biridir. Ileri say1 dizisi basit dikkati
degerlendirirken; geriye say1 dizisi karmasik dikkati ve ¢alisma bellegini degerlendirir
(256). Literatiirde SK hastalarda Ileri ve Geri say1 dizisi testi diisiik performanslar
bildirilmektedir (261-19). Cavalcanti ve ark. SK grubundaki hastalarin dikkati
degerlendiren testlerde ARA ve kontrol gruplarina kiyasla daha zayif performans
sergilediklerini gdstererek, bazal gangliyon devrelerinde, ozellikle dorsolateral
devrede olas1 bir disfonksiyon oldugunu bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda RKH
grubunda ileri ve geri say1 dizisi testi kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli fark
saptanmamaigtir.

Sonug olarak, romatizmal kalp hastalig1 olan kontrol ve ¢ocuk hastalarda
yuriitiicii  islevleri degerlendirmek icin ndropsikolojik testler uyguladik.

Calismamizda hasta ve kontrol hastalarina Say1 Dizisi Testi, Sézel Akicilik Testi, iz
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Stirme Testi, Stroop Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi uygulandi. Sadece Stroop
Testinde anlamli diislis saptandi. Bu da bize RHK hastalarinda yiiriitiicii islev
bozuklugu gelistigini diislindiirmektedir. RKH hastalarda SK gelismeden once ilk
olarak dorsolateral ve/veya singulat prefrontal korteks etkilenebilecegini
distindlirmiistiir.

Calismamizin sonuglar1 bize ARA’ 1 gec gelisen major bulgusu alan SK’si
gelismeden hastaligin erken donemlerinde dahi romatizmal kalp hastalarinda ytiriitiicti
islemlerde bozukluklar gelisebilecegini gostermektedir. Yiiriitiicii iglev testlerinden
sadece stroop testinde bozukluk saptanip diger testlerde bozukluk olmamamasi
hastalarimizin diizenli penisilin profilaksi almalarina, kisa izlem siirelerine bagl

olabilecegini diisiindiirmektedir.
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5. SONUC

Romatizmal kalp hastaligi (RKH), ARA’nin kronik kardiyak hasari, sekeli
olarak tanimlanir ve edinsel kalp hastaliklarinin en 6nemli nedeni sayilmakta olup,
tilkemizde de 6nemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmektedir. Hastaligin
kronik seyri, agir RKH’larda fiziksel kisitliliklarin, sik araliklarla diizenli profilaksi
zorunlulugu, baz1 vakalarda diger kardiyolojik ilaclar1 kullanmak ve diizenli takip
zorunlulugu ve agir RKH’larda cerrahi tedavi gerekliliginden dolayi etkilenen bireyi
kisir dongii i¢ine sokmaktadir. Geng popiilasyonu etkilediginden toplum iginde hem is
hem zihin giicii kayb1 anlamima gelmektedir. Bu nedenle bu hastaligin medikal
tedavisinin yani sira ruh saghigi yoniiyle yaratacagi etkileri de tanimak ve uygun
sekilde yonetebilmek 6nemlidir.

Bu calismada, RKH tanili 12-18 yas araligindaki cocuk ve ergenlerin
sosyodemografik Ozellikleri incelenmis, psikopatolojileri saptanmis ve bilissel
degerlendirilmeleri yapilmistir. Bulgular yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis RKH
tanis1 olmayan saglikli cocuk ve ergen kontrol grubu ile karsilagtirilmis, ayrica RKH
grubunda psikopatoloji gelisimi ve norobiligsel gelisim tizerinde etkili olabilecegi
diisiiniilen baz1 klinik degiskenlerin olasi etkileri incelenmistir.

Yapilan psikiyatrik  degerlendirmede CDSG-SY-DSM-5 ve  klinik
degerlendirme sonucunda simdiki tani oranlar1 agisindan iki grup arasinda anlamli
farklilik olmadigi, ancak yasam boyu psikiyatrik tani sikligiin RKH’l1 ¢ocuk ve
ergenlerde istatiksel anlamli olarak yiiksek oldugu bulgulanmustir.

Aragtirmanin ana sorusu dogrultusunda RKH tanis1 olan ve olmayan saglikli
cocuklar arasinda yiiriitiicli islevler acisindan anlamli diizeyde fark olup olmadigi
aragtirtlmis, uygulanan Stroop testi sonucunda Stroop ‘“hata diizeltme sayisi” alt
puanlarinda anlamli farkliliklar oldugu gosterilmistir. RKH’I1 grubun saglikli gruba
gore tlim alt test puanlarinin anlamli olarak diisiik olmasi, RKH’nin bilissel

fonksiyonlar1 etkileyebilecegini gostermektedir.
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6. KISITLILIKLAR

Calismamizda olgularin zeka diizeylerinin degerlendirilmesi igin, zeka testi
uygulanmamus, sadece klinik goriisme yapilmistir. Toplam zekad puani olmadigindan
zekanin yiriitiicii iglevler iizerine etkisi ile ilgili istatistiksel analiz yapilamamuistir.
Zeka testinin tiim alt testlerinin uygulandigi bir ¢alisma, zeka kapasitesi agisindan daha
objektif sonuglar verebilir. Arastirmamiz kesitsel bir ¢aligma olarak diizenlenmistir.

Uzunlamasma izlem c¢alismalar, psikiyatrik bozukluklar ve biligsel
bozulmanin ilerleyici bir 6zellik gosterip gostermedigi, bu faktorlerin zaman i¢indeki
degisimini belirlemek i¢in ihtiya¢ vardir. RKH grubu diizenli takip edilen hastalardan
olugmaktadir ve genel popiilasyona oranla daha uygun tedavi ve rehabilitasyon
hizmetleri almaktadir. Bu yiizden c¢alismanin sonuclari toplumdaki RKH
popiilasyonunu tiim yonleriyle yansitmayabilir.

Genel toplumdaki RKH’li ¢ocuklarin hastaliktan etkilenmesi bizim
belirledigimizden daha fazla olabilir. Hasta ve kontrol grubunun nispeten kiigiik sayida
olmasit Genel toplumdaki RKH’li ¢ocuklarin hastaliktan etkilenmesi bizim
belirledigimizden daha fazla olabilir. Caligmaya aldigimiz katilimcilarin ailelerinin
gelirlerinin sosyoekonomik agidan ortalamanin iistiinde oldugu i¢in normal toplumu

yansitmamasi ¢alismamizin diger kisitliliklarindandir.
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7.  ONERILER

RKH’dan etkilenen bireylerde okul basarisi, duygusal davranissal islevler ve
eslik edebilecek psikiyatrik bozukluklar ayrintili olarak ele alinmalidir. Erken tedavi
edilen RKH hastalarinda psikopatolojilerin erken taninip aileye ve c¢ocuga erken
psikolojik destegin sunulmasi ve izlemde duygusal ve davranigsal temelli 6nerilerde
bulunulmas1 6nerilmektedir. RKH gibi kronik hastaliga sahip olan ¢ocuk ve ergenlerin
psikiyatrik tan1 alacak kadar ruhsal problemleri olmasa bile, psikiyatrik destek almalar1
gerekiyor olabilir. Bu nedenle bu tiir kronik hastalarla ¢alisan pediatri ve aile
hekimlerinin ruh saglig1 ¢alisanlar ile is birligi i¢inde bulunmalar1 6nemlidir. Sonug
olarak, RKH tedavisinde hastalig1 sadece biyolojik acidan tedavi etmek yeterli
olmayacaktir.

Hastaligin biyopsikososyal agidan bir biitiin olarak ele alinip ruhsalbiligsel

etkilerin gdz oniinde bulundurulmasi gereklidir. RKH’ dan etkilenen hastalara

psikiyatrik destek saglamak, saglam bilissel fonksiyonlar ve yiiriitiicli islevler,
hastaligin kontroliiniin saglanmasi, yasam kalitesinin artmasi ve de yetiyitiminin

azalmasi agisindan olduk¢a onemlidir.
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EK B: Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu (Kontrol Ebeveyn)

CALISMANIN ADI:

“Romatizmal Kalp Hastahklarinda Yiiriitiicii Islevlerin Degerlendirilmesi”

Asagida bilgileri yer almakta olan bir arastirma ¢alismasina katilmaniz istenmektedir.
Calismaya katihp katilmama karart tamamen size aittir. Katilmak isteyip
istemediginize karar vermeden dnce arastirmanin neden yapildigimi, bilgilerinizin
nasil kullanilacagini, ¢calismanin neleri icerdigini, olast yararlar: ve risklerini ya da
rahatsizlik verebilecek yonlerini anlamaniz onemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri
dikkatlice okumak i¢in zaman aywiniz. Eger ¢alismaya katilma karari verirseniz,
liitfen anketimizde bulunan “calismaya katilmayr onayliyyorum” sikkini seginiz.
Calismadan herhangi bir zamanda ayrilmakta ozgiirsiiniiz. Calismaya katildiginiz icin
size herhangi bir 6deme yapiimayacak ya da sizden herhangi bir maddi katki/malzeme
katkist istenmeyecektir.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI

° Soz konusu calisma, “Romatizmal Kalp Hastaliklarinda Yiiriitiicii Islevlerin
Degerlendirilmesi” adli bir uzmanlik tezidir. Calismada Tiirkiyede sik goriilen
Romatizmal Kalp Hastaligu olan Cocuk ve Ergenlerde Yiiriitiicii islevlerinin
degerlendirilmesi ve bilimsel arastirmalara yardimci olmak amaglamaktadir

. Arastirmaya Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Cocuk Kardiyoloji
Poliklinigine basvuran 12-18 yas arasi 30 Romatizmal Kalp Hastaligi olan ve 30
saglikll ¢ocuk ve ergenin katilmasi amaglanmaktadur.

CALISMA iSLEMLERI

Calismaya katilmayr kabul etmeniz halinde oncelikle ¢ocugunuzun psikiyatrik
yeterliligini 6l¢en Okul Cag1 Cocuklari i¢cin Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni
Goriisme Cizelgesi- Simdi ve Yasam Boyu Versiyonu (CDSG-SY) klinik yari
yapillandirilms testleri uygulanacaktir. Psikiyatrik bir tami almayan c¢ocuklar
calismaya dahil edilecekler. Calismaya dahil olma sartini saglamasi halinde
cocugunuzdan arastirmaya yonelik klinik ve sosyodemografik bilgileriniz istenecektir.
Anne,baban ve senin ¢esitli formlar doldurmaniz gerekecektir.. Bu siirecte elde edilen
veriler uygun kosullarda kimliginiz gizli kalmak iizere saklanacaktir. Arastirmaya
katilmayr kabul etmeniz durumunda yapilacak test ve klinik goriismelerin
getirebilecegi herhangi bir riski bulunmamaktadir.

CALISMADA YER ALMAMIN YARARLARI NELERDIR?
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Akut Romatizmal Ates (ARA) duyarli kisilerde genellikle iist solunum yolu
enfeksiyonundan 1-5 hafta sonra ortaya ¢ikan kalp, eklemler, beyin, kan damarlari,
deri ve deri alt1 bag dokusunu tutan sistemik bir hastaliktir. Bunun kalpteki hasarina
Romatizmal Kalp Hastalig1 denir. Tiirkiye’de ARA ve romatizmal kapak hastalig
siklig1 ne yazik ki azalmamaktadir. Calismamiz, sik goriilmesi ve 6zellikle cocuk ve
ergenleri etkiledigi i¢cin bu grupta yiiriitiicli islevlerini degerlendirmeyi amacglamstir.
Yiriitiicti iglevler; planlama, organizasyon, soyutlama, dikkati bir yonden bagka yone
cevirebilme, tepki ketleme, sozel akicilik, duygularin diizenlenmesi, Onceden
kazanilan bilgi ve becerilerin uygun ortamda hedefleri gergeklestirebilmek igin
kullanilabilme yetilerini icermektedir. Yillar i¢inde yapilan c¢aligmalar sonucunda
basta ruh saglig1 ve egitim alanlarinda olmak tizere yiiriitiicii islevlerin yagsamin her
alaninda kisinin islevselliginde belirleyici bir role sahip oldugu goriilmiistiir. Bu kadar
sik goriilen bir hastalik grubunda bu kadar 6nemli bir alanin degerlendirilmesi hem
bazi bozukluklara erken mudahele ve bilimsel aragtirmalara katkida bulunacagi
diistinilmiistir.

BU CALISMAYA KATILMAMIN MALIYETI NEDIiR?

Calismaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir
odeme yapilmayacaktir.

CALISMAYA KATILMALI MIYIM?

Bu ¢alismada yer alip almamak tamamen size baglidir. Su anda bu formu okuyup
calismaya onay verseniz bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden
gostermeksizin ¢alismayr birakmakta ozgiirsiiniiz. Eger katilmak istemezseniz veya
calismadan ayrilabilirsiniz. Ayni sekilde c¢alismayr yiiriiten Dr. Nigar Aliyeva
calismaya devam etmenizin sizin icin yararli olmayacagina karar verebilir ve sizi
calisma dis1 birakabilir.

KiSISEL BILGILERIM NASIL KULLANILACAK?

Calisma kigisel bilgilerinizi, arastirmayr ve istatiksel analizleri yiiriitmek icin
kullanacaktir ancak kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir. Yalnizca geregi halinde,
sizinle ilgili bilgileri etik kurullar ya da resmi makamlar inceleyebilir. Caligsmanin
sonunda, kendi sonuglarimizia ilgili bilgi istemeye hakkiniz vardir. Calisma sonuglart
calisma  bitiminde tubbi literatiirde  yayinlanabilecektir —ancak  kimliginiz

agtklanmayacaktir.

SORU VE PROBLEMLER iCiN BASVURULACAK KiSiLER:
ADI : Nigar Aliyeva

GOREVI : Doktor

TELEFON  : 05392309464

CALISMAYA KATILMA ONAYI
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Yukaridaki bilgileri ilgili arastirmaci ile ayrintili olarak tartistim ve kendisi biitlin
sorularim1 cevapladi. Bu bilgilendirilmis olur belgesini okudum ve anladim. Bu
aragtirmaya ¢ocugumun katilmasina izin veriyorum. Ayrica kendim de calismaya
katilmay1 kabul ediyor ve bu onay belgesini kendi hiir irademle imzaliyorum. Bu
onay, ilgili hi¢bir kanun ve yonetmeligi gecersiz kilmaz. Arastirmaci, saklamam igin
bu belgenin bir kopyasini ¢alisma sirasinda dikkat edecegim noktalar1 da igerecek
sekilde bana teslim etmistir.

Saghkli Goniillii Tarih ve

Ebeveyn imea

Adi Soyadi ¢

Telefon

Goriisme Tamigt Tarih ve

Adi Soyadi’ Imza

Telefon

Arastirmact . y Tarih ve
Dr. Nigar Al .

Ad Soyadi Ay b Imza

Telefon 05392309464
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EK C: Sosyodemografik Bilgi Formu

Dogum tarihi:

Cinsiyeti: ] kiz [ erkek Sinif:

Ders basarisi: (son donem not ortalamasi (0-100)):

Cocugunuzun i¢in daha dnce psikiyatriye bagvurdunuz mu? [ hayir [ evet
Cocugunuza daha once psikiyatrik tan1 konuldu mu? [ hayr [ evet (se belirtiniz)

Cocugunuza daha 6nce psikiyatrik tedavi uygulandi mi? [J hayir [ evet (se belirtiniz)

Diizenli ilag kullaniyor mu: [ hayir [ evet (kag yildir)

Hangi ilac1 kullanmiyor:

Tibb1 hastalig: L] hayir L] evet (se belirtiniz)
Annenin Babanin

Yasi: Yasi:

Egitim durumu: Egitim durumu:

Meslegi: Meslegi:

Dogumdaki yast;

Anne-baba: [] birlikte [1 ayr1 (sa sebebi belirtiniz)
Ailenizin toplam geliri: Toplam ¢ocuk sayis1/ sirast:
Evde anne- baba- ¢cocuk disinda birlikte yasayan(lar): [J yok [ var(sa beirtiniz)
Annede:

Psikiyatrik hastalik: [ yok [] var (sa belirtiniz):

Tibb1 hastalik: [] yok [ var (sa belirtiniz):

Babada:

Psikiyatrik hastalik: [ yok [] var (sa belirtiniz):

Tibb1 hastalik: [ yok [ var (sa belirtiniz):

Kardeslerinde:

Psikiyatrik hastalik: [ yok [] var (sa belirtiniz):

Tibb1 hastalik: [ yok [] var (sa belirtiniz):

Gelisimsel Ozellikler:

Hamilelik Siireci (] normal [ sorunlu (sa belirtiniz):
Hamilelik Siirecinde alkol/sigara/ilag [ ] hayr [ evet (se belirtiniz)
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Kag Haftalik Dogdu:

Dogum Sekli: [] normal [] sezaryen

Dogum kilosu:

Dogum sonrasinda kiivoz veya yogun bakimda kaldi m1? [ hayir [ evet (se belirtiniz)

Anne Sutu Suresi:

Motor Gelisim: Oturma: Yiirtime:

Dil Gelisimi: Ilk Kelime: [k Ciimle:

Cocugunuzun:

Uykusu diizenli mi? [ hig [ bazen [J genelde [ her zaman
Beslenmesi diizenli mi? [] hig [] bazen [] genelde  [J her zaman

Diizenli olarak fiziksel aktivite/spor yaptyor mu? L1 hayir [ evet (se haftada kag giin)

Sigara/alkol/madde kullaniyor mu? [ hayir [ evet (se belirtiniz)

Cocugunuza Akut Romatizmal Ates/Romatizmal Kalp Hastalig1 tanis1 ne zaman konuldu:

Kag senedir penisillin profilaksisi veya diger ila¢ tedavisi uygulaniyor:

Tan1 aldiktan sonra hayatinda herhangi bir degisiklik (ev islerine yardim etmeme, 6devlerine
yapmama, daha ¢ok ilgi gérme, hastaneye gitmekten kacinma, ders basarisinda diisiis vs) oldu mu?

[ hayir [] evet (se belirtiniz)

Kardiyolojik muayene sonuc¢lari:

Izlemdeki en yiiksek ASO degeri:

Kapak tutulumu: [] hayir LMY LAY
Kalpte dilatasyon: [ yok [] Sag (] Sol
Kapakta Akim Uzunlugu: [] yok L] Mitral kapakta L1 Aort kapakta
Norobilissel Testler:

Say1 Dizisi testi:

Sozel Akicilik Testi:

Iz stirme Testi:

Stroop Testi:

Wisconsin:

K-SADS:
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