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OZET

Bu g¢alismada; 26 normal, 57 malniitrisyonlu ¢ocukta lipid metabolizmasin-
da goriilen degigiklikleri aragtirdik. Ayrica protein metabolizmasindaki bozuklugu
gostermesi ag¢isindan ¢alistigimiz serum apolipoprotein A ve B degerlerinin lipopro-
tein metabolizmasi iizerindeki etkilerini inceledik. Serum apolipoprotein seviyesinde
normallere kiyasla saptadigimiz yaklagik yariyariya azalma, protein metabolizmasi-
nin PEM'lu olgularda bozuldugunu, bunun ise lipoprotein metabolizmasini negatif
yonde etkileyerek, karaciger yaglanmasina yolagtigi sonucuna vardik.

SUMMARY
Investigation of the Lipid Profiles in Children with Malnutrition

In this study, in children whom 26 were normal anda 57 with malnutrition,
we studied the changes seen in the lipid metabolism. In addition, in order to indi-
cate the disorders in the protein metabolism, we measured the serum apolipoprotein
A and B levels and investigated their effects on the lipoprotein metabolism. Approxi-
mately fifty percent decrease. seen in the serum apolipoprotein levels, compared
with normals, gave us the idea that the deterioration of protein metabolism in cases
of PEM, effects the lipoprotein metabolism in a negative way and results with the
steatosis of Liver.

Cocuk oliimlerinin fazla oldugu iilkemizde protein-enerji malniitrisyonu
(PEM) 6nemli bir saghk sorunudur’ . PEM marasmus, kwashiorkor veya her ikisinin
kangim olan marasmik-kwashiorkor olmak iizere ii¢ ayn sekilde goriilebilir. Ashnda
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bunlar aym hastaligin ii¢c ayn klinik tabloda ortaya cikisidirlar ve birbirlerine donii-
siimleri s6z konusudur. iste klinige ilaveten kan degerleri ile birlikte degerlendirdigi-
miz zaman hastalifin daha ciddi bir sekli olan kwashiorkorda protein metabolizma-
sinin bozulmasina sekonder, ozellikle lipid metabolizmasinin etkilendigini ve yagh
karaciferin olugarak karaciger fonksiyonlarinda bozulma oldugunu gérmekteyiz.
1967-71 yillar1 arasinda yapilan istatistiklere gore bizim toplumumuzda vakalarin
% 53'ii marasmus tipi PEM olarak saptanmigtir. Marasmus vakalarinda lipid metabo-
lizmasinda minimal degisiklikler beklenir. Oysa kwashiorkorda protein ve enerji ali-
minin azalmasiyla karacigerde trigliseritlerin biriktigi ve diigiik dansiteli lipoprotein-
lerdeki (LDL) ve ¢ok diisiik dansiteli lipoproteinlerdeki (VLDL) apolipoproteinlerin
azalan senteziyle yagh karacigerin olustugu belirtilmektedir?. Iste buna dayanarak
aragtirmamizda marasmus ve kwashiorkordaki biitiin lipid parametrelerine ilaveten
apolipoproteinlerin durumunu da degerlendirerek daha genis ve belirleyici bir cahs-
ma yapmay1 amacladik.

MATERYAL VE METOD

Olgular Ocak-Eyliil 1985 tarihleri arasinda U.U. Tip Fak. Cocuk Saghg ve
Hastaliklan Klinik ve Poliklinigine ¢esitli nedenlerle bagvuran 2 ay ile 12 yaslan ara-
sindaki normal ve malniitrisyonlu cocuklar arasindan secildi. Malniitrisyonlu olgular
agirhk yiizde standartlanna gore® I (zayif), IT (marasmus), 111 (Kwashiorkor) olmak
iizere 3 alt gruba aynldi. Kontrol grubunu ise 26 normal saghkh ¢ocuk olusturdu.
Hasta gruplann yas ortalamalan (x + SH) sirasiyla 1.8 + 0.42, 1.61 + 0.66,0.73 +
0.19 arasinda, kontrol grubunun yaslan ise 2.41 + 0.49 arasinda degismekteydi.
Agirhk ortalamalan (x * SH) ise kontrol grupta 12.8 * 1.29 kg iken, malniitrisyon-
lularda sirasiyla 8.05 + 0.86, 5.57 £ 0.79, 5.05 * 0.64 kg arasindayd.

Biitiin gruplarda aclif takiben sorumda total lipid*, total kolesterol® , triglise-
rit® ve alanin amino transferaz (ALT)’ olciildii. Gene serumda Yiiksek Dansiteli
Lipoprotein (HDL) fraksiyonu aynlarak®, bu fraksiyonda HDL-kolesterol miktar
belirtimi® yapildi. Ayrica serumda lipoprotein elektroforezi Chiesa ve Rossi'nin
onerdigi yontem modifiye edilerek degerlendirildi®. LDL-kolesterol ve VLDL-ko-
lesterol degerleri ise trigliserit ve lipoprotein elektroforez degerlerinden kantitatif
olarak hesaplandi'®~'%. Serumda ‘Apolipoprotein A ve Apolipoprotein B miktar
belirtimi ise Radyal Immiin Diffiizyon Plaklar1 (Behringwerke firmasinin) kullanila-
rak yapildi’ *+* i

BULGULAR

Bu arastirmada normal cocuk grubunun 9'u kiz (% 34.7), 17'si erkek (% 65.3)
malniitrisyonlu olgulann ise 27'si kiz (% 47.4), 30'u erkekti (% 52.6).

Malniitrisyonlu grupta toplam 57 olgu mevcuttu. Bunun 35" I. zayif grubu
(% 61.4), 13'i II. Marasmus grubunu (% 22.8), 9'u ise III. Kwashiorkor grubunu
(% 15.7) olusturuyordu. Hdem 9 olguda (% 15.7) karaciger biiyiikliigii ise 26 olgu-
da (% 45.6) mevcuttu.

Yaptigimiz incelemeler sonucu total lipid degerlerinde I ve II. grupta, kontrol
grubuna gore az anlamli bir fark (p < 0.02) saptandi. Total kolesterol degerleri ise
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II. grupta kontrol grubuna Kiyasla istatistiksel acidan ¢ok anlamh bir fark (p <0.001)
gosterdi. Bu fark I. grupta azalmakla beraber gene mevcuttu (p < 0.02). Malniitris-
yonlu olgulann trigliserit degerleri ise kontrol grubu ile istatistiksel acidan degerlen-
dirildiginde I. grupta ¢ok anlamh (p < 0.001), II. grupta az anlaml bir artis (p <
0.02) oldugu goriildii. III. grupla kontrol grubu arasinda yukardaki 3 parametrenin
kiyaslamalari sonucu hi¢birinde anlamh bir fark saptanamadi (Tablo I).

Karaciger fonksiyonlarinin bir gostergesi olarak ¢ahsilan ALT degerlerinde,
hasta gruplarmin hic¢birinde kontrol grubuna gore anlamh bir degisim gézlenmedi
(Tablo I).

Tablo: 1
Malniitrisyonlu Cocuklarda Gruplarin Genel Lipid Profili ve
Alanin Amino Transferaz (ALT) Degerleri

GRUPLAR
Kontrol I. Zayif II. Maras- III.Kwashi-
Olgiilen n=26 n=235 musn=13 orkor n=9
Degerler (x £ SH) (x * sH) P li(x£SH) P (xxSH) P

Total Lipid 549 +23.2 638%43.4 0.02 677.1*49 002 5447+82 AD.
(% mg)

Total koles- 137.6+7.6 172+16.2 0.02 178 +121 0.001 132 £19.1 AD.
terol (% mg)

Trigliserit 76.2 £6.2 130%10.1 0.001116.8+17.6 0.02 107 *19.3 AD.
(% mg)

ALT(U/L) 158 162 21.4+ 3.7 AD 14 3326 . AD. « 240510 LA D

n: Olgularin sayis1
A.D.: Kontrol grubuna gore anlamh degil

Tablo: II
Malniitrisyonlu Cocuklarda Gruplarm Kolesterol Profili
GRUPLAR
Kontrol 1. Zayif II. Maras- II1. Kwashi-
Olgiilen n=26 n=235 musn=13 orkor n=9

Degerler (x+xSH) (x*SH) P (x = SH) P (xtSH) P

Total koles- 137.6%7.6 172 *16.2 0.02 178%*12.1 0.001 132+19.1 A.D.
terol (% mg)
HDL-koles- 49.6%3.2 43.1+25 0.01 37.3t2.6 0.001 486+9.5 A.D.
terol (% mg)
LDL-koles- B81.6%8.8 1069+7.1 0.001121.5£13 0.001 725+17.7 AD.
terol (% mg)
VLDL-koles- 9.61*0.8 14.2+0.2 0.001 15.5£1.78 0.001 14 2.2 0.05
terol (% mg)
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HDL-kolesterol degerlerinin 1. grupta kontrol grubuna kiyasla biraz azaldifn
(p < 0.01), IL. grupta ise bu azalmanin gok anlamh oldugu (p < 0.001) gozlendi.
Ama III. grupta HDL-kolesterol degerlerinin kontrol grubundan farki anlamh de-
gildi (Tablo II). VLDL-kolesterol ve LDL-kolesterol degerleri I. ve II. gruplarda
kontrol grubuna gére ¢ok anlamh bir artig gosterirken (p < 0.001), III. grupta bu
farkin VLDL-kolesterol'de azaldigi, HDL-kolesterolde ise anlamh olmadifi goril-
dii (Tablo II).

Apolipoprotein A degerleri, her 3 grupta da kontrol grubu degerlerine gore
cok anlaml azalma (p < 0.001) gosterdi. Ama apolipoprotein B degerlerinin sadece
I. grupta kontrol grubuna gore anlamh derecede farkh oldugu saptand: (Tablo III).

Tablo: III
Malniitrisyonlu Olgularda, Gruplarin Apolipoprotein A ve Apolipoprotein B
Degerlerinin Dagilim

Olgiilen Degerler
Apo A (mg/dl) Apo B (mg/dl)

Gruplar n (x £ SH) P (x = SH) P

Kontrol 26 321.2%+10.4 — 91.3 + 5.09 —

I.(Zayif) 35 155 * 9.1 0.001 121 + 8.4  0.001

I1.(Marasmus) 13 153 % 95 0.001 787 1190 AN

III.(Kwashiorkor) 9 112 *17.1 0.001 888 * 106 AD.

Tablo: IV
Malniitrisyonlu Cocuklarda Lipoprotein Elektroforez Degerlerinin Dagilimi
Olgiilen Degerler
Pre 3(%) (%)

Gruplar n B (%) P (x*SH) P (xtSHy P
Kontrol 26 50325 — 222+22 — 288+18 —
L(Zayif) 35 50.3%1.9 AD.26.2%1.7 0.02 221+206 0001
I1.(Marasmus) 13 57.4%47 AD.189%26 AD. 21.4%+311 002
III.(Kwashiorkor) 9 53.3+53 AD.272%53 AD. 194 %26 0.001

Lipoprotein elektroforezinde kontrel grubuna kiyasla en énemli fark a-lipo-

protein fraksiyonlarinda I ve III. grupta goriildii. Pre § lipoprotein fraksiyonlannda
ise, sadece I. grupta ¢ok az anlamh bir fark saptand..

TARTISMA

Endojen lipid sirkulasyonunun protein yetersizligine bagh olarak bozulmasi
sonucu karacigerde lipidler, lipoproteinler haline dniigemeyip, birikmekte ve kara-
ciger yaglanmasi denen tablo ortaya gikmaktadir. Marasmus ve Kwashiorkorda da

amb'v.asinlerin u_z1.1nca bir siire yeterli miktarda ahnamamasina bagh olarak karaciger-
de biiylime ve lipid metabolizmasinda degisiklikler meydana gelmektedir'®.
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Plasmadaki serbest yag asit seviyeleri, diyetin icerigine baghdwr. Hem maras-
mus hem de kwashiorkorda serbest yag asit seviyelerinin yiikseldigi ama tedavinin
baslamasiyla, hemen azaldiklar gozlenmistir! ®.

PEM'da yag malabsorbsiyonu sikhikla goriilen bir bulgu olup, lipid sirkulasyo-
nundaki anormalliklerin bir sebebi olabilir. PEM'da goriilen steatore'nin sebebi pank-
reatik lipaz salimminin azalmasi, safra asidi tuzlarinin dekonjugasyonu veya muko-
zal atrofi olabilir diye ileri siiriilmiigtiir®-'7.

Cesitli yayinlarda marasmuslu ¢ocuklarda, serum trigliserit konsantrasyonu-
nun normal veya arttigi, kwashiorkorlularda ise normal veya azaldig1 soylenmekte-
dir'®-2! Bizim caligmamizdaki trigliserit diizeyleri bu yaymlarin sonuclarina
uyum gostermigtir (Tablo I).

Ozellikle marasmusta, dokulardaki lipaz enziminin azalmasi ve yag mobilizas-
yonunun artmasi sonucu trigliseritler artabilir. Karacigerden trigliseritleri tagiyan (
lipoproteinler karaciferde sentezlerinin azalmasi ve adipoz dokudan yag asitlerinin
artan akisi, yagh karacigerin olusumuna yol agabilmektedir??.

Total kolesterol degerlerinin marasmusta normal veya yiikseldigi, kwashior-
korda azaldig1 bir¢ok arastirmada gosterilmigtir. Biz marasmuslu olgularimizda to-
tal kolesteroliin anlamh derecede arttifini, kwashiorkorlularda ise kontrol grubuna
gore bir miktar azaldigim saptadik (Tablo I). Karacigerden salinan Lesitin koleste-
rol asil transferaz (LCAT) LDL ve VLDL'lerin icerdigi kolesterolii esterlestiren bir
enzimdir. Bu enzim 6nemli bir fosfolipid olan lesitin (fosfatidil-kolin)'den bir yag
asidi kopararak serbest kolesterolle esterlesmesini saglar. PEM'da fosfolipidler 6zel-
likle de lesitinde azalma olmaktadir. Bunun sonucunda esterlesmis kolesterol/ser-
best kolesterol oranida azalmaktadir! ¢-23,

Total lipid degerleri, inceledigimiz yaymlarda marasmuslu ¢ocuklarda normal,
kwashiorkorlu'larda ise genellikle diisik miktardadir®*. Calismamizda total lipid
degerleri her 2 grupta da normal sinirlar icinde, fakat alt normal degere yakin bu-
lunmustur (Tablo I). Kwashiorkor tedavisinde hiperlipidemik tablo ortaya cikigida
yaymnlarda meveuttur?®-2?1,

Lipoprotein elektroforez degerleri malniitrisyon vakalarinin degisik devrele-
rinde farkh dagihm gostermektedir. Tedavi Oncesi, ii¢ ana fraksiyonda da azalma
oldugu yaymnlarda mevcuttur. Bizim aragtirmamizda kwashiorkor ve marasmuslu
gruplarda f ve pre § lipoprotein fraksiyonlarindaki degerlerin etkilenmedigi goriil-
miigtiir (Tablo IV). Bunu vakalarimizin biiyiik ¢cogunlugunun tedavi altinda olmasi
ve kwashiorkor'lu gruptaki olgularimzin sayisinin az olmasma bagladik. Ama o-
lipoprotein fraksiyonunda saptadifimiz azalma diger yaymlarin sonuclarma uyu-
yordu.

Karacigerde yag infiltrasyonunun sadece kwashiorkorda goriildiigii ileri siiriil-
mektedir. Diyetle alinan yaglar, karacigerde trigliserit halinde toplandiktan sonra
lipoproteinlerin yapisina girerler. Kwashiorkorda f-lipoprotein sentezinin azaldif:
dolayisiyla karacigerdeki yag fazlasinin tagmamadig: belirtilmektedir. Kwashiorkor-
da serum f lipoprotein konsantrasyonu normallere kiyasla % 30 azalma gosterir ve
bu azalma yagh karaciger derecesiyle orantiidir. Marasmusta ise § ve pre (§ lipopro-
tein seviyelerinin etkilenmedigi gesitli yayinlar da meveuttur?®+24,

Literatiirde apolipoprotein diizeylerinin PEM'daki durumu ve 6zellikle kwas-
hiorkorda rastlanan yagh karaciger ile apolipoproteinler arasindaki iligki pek fazla
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irdelenmemis olmakla birlikte, bunun protein ve lipid metabolizmalar arasindaki
iligkiyi gostermesi acisindan onemli olduguna inamyoruz. Yaptifimz cahgmada,
Apo A degerlerini yariyariya, Apo B degerlerini ise biraz diigiik bulduk (Tablo III).
Bu endojen lipidlerin VLDL halinde sirkulasyona verilemedigini veya daha az veril-
digini gostermektedir.

Apo A, LCAT"n pozitif modiilatoriidiir. Apo A'min azalmasi, LCAT enziminin
inaktif durumda olacagmni, bunun sonucunda da esterlegsmis kolesterol/serbest ko-
lesterol orammin azaldig diisiiniilebilir® ! .

{kinci 8nemli nokta ise Apo A konsantrasyonunun HDL-kolesterolde oldugu
gibi, HDL'nin bir miktar belirtim ol¢iisii olarak alinabilmesidir. Dolayisiyla biz ca-
Iigmamizda, Apo A'y diigiik bulmakla HDL miktarmin azaldifmi diigiinebiliriz. Bu
hem kolesterol esterlegsmesi ve ters kolesterol tagmmmasinin azalmasi, hem de lipopro-
teinler arasindaki apolipoprotein aligveriginin azalmasi1 demektir. Bunun sonucunda
diger lipoproteinlerin (silomikron ve VLDL) olugsumu negatif yonde etkilenecektir.
Bu goriige gore PEM'n baz1 tiplerinde dolasimdaki trigliserit diizeylerinin normal
veya yiiksek bulunusu da aciklanabilir.

SONUC

Cahigsmamizda PEM'lu gocuklarin HDL-kolesterol degerlerinde ve lipoprotein
elektroforezi a-lipoprotein fraksiyonunda goriilen azalma, HDL 'ye dzgii bir apolipo-
protein olan apo A'nun normallere gére yariyariya azalmasi ile uyum icindeydi.
Apo A'min azalmasi da PEM'lu olgularda protein metabolizmasinin yetersizligini
gostermesi acisindan dnemli bir sonuctu.

Apo A'daki azalmaya sekonder HDL'nin sayisal ve kiitlesel olarak azalmasi
hem kolesterol esterlesmesi ve ters kolesterol taginimini, hem de diger lipoprotein-
lerin olusumunu azaltti: igin, protein metabolizmasindaki bu yetersizligin lipid

metabolizmasin1 negatif yonde etkileyerek, sonugta karaciger yaglanmasina yol
actifi izlenimini edindik.
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