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ÖZET 

 

 

İZOLE BÜYÜME HORMONU EKSİKLİĞİ TANILI ÇOCUKLARDA ANNE SÜTÜ 

İLE BESLENMENİN BÜYÜME VE TEDAVİ YANITI ÜZERİNE ETKİSİ: 

RETROSPEKTİF BİR ÇALIŞMA 

 

Altuntepe A. Aydın Adnan Menderes Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Beslenme ve 

Diyetetik Programı, Yüksek Lisans Tezi, Aydın, 2026. 

Amaç: Araştırmada, İzole Büyüme Hormonu Eksikliği (İBHE) tanılı çocuklarda Anne Sütü 

(AS) ile beslenmenin büyüme ve tedavi yanıtı üzerindeki etkisi değerlendirilmiştir. 

Gereç ve Yöntem: Çalışma, 1 Ocak 2019–31 Aralık 2024 tarihleri arasında Aydın Adnan 

Menderes Üniversitesi Uygulama ve Araştırma Hastanesi Çocuk Endokrinolojisi polikliniğinde 

İBHE tanısı alan 0–18 yaş arası 162 hastanın dosya kayıtlarının retrospektif incelenmesiyle 

gerçekleştirilmiştir. 

Bulgular: Çalışmaya 3–17 yaş arası 162 İBHE tanılı çocuk dahil edilmiştir (%45,7 kız, %54,3 

erkek). %67,9’unun AS aldığı ve ortalama emzirme süresi 16,4 ± 8,6 ay bulunmuştur. AS alma 

durumuna göre; tanı anındaki antropometrik ölçümler, serum IGF-1 (insülin benzeri büyüme 

faktörü-1) SDS (Standart Sapma Skoru), IGFBP-3 (İnsülin Benzeri Büyüme Faktörü Bağlayıcı 

Protein-3) SDS düzeyleri ve BH (Büyüme Hormonu) uyarı testi yanıtlarında anlamlı fark 

saptanmamıştır (p > 0,05). Yan etkiler yalnızca AS almayanlarda (%3,8) görülmüş, AS ile 

ilişkisi anlamlıdır (p = 0,038). Hastaların %62,96’sında iyi yanıt (Δ boy SDS ≥ 0,5) saptanmıştır. 

Yanıt gruplarında tanı anındaki D vitamini düzeyinde anlamlı fark bulunmuştur. BH kullanım 

süresi arttıkça tedavi yanıtı olasılığı OR = 1,355 ile artmıştır (%95 GA: 1,026–1,791; p = 0,032). 

Tanı anındaki D vitamini düzeyi ile boy SDS artışı arasında negatif yönde anlamlı ilişki 

saptanmıştır (r = –0,189; p < 0,05). 

Sonuç: AS durumu ve süresinin İBHE tanılı çocuklarda büyüme parametreleri, biyokimyasal 

değerler ve tedavi yanıtı üzerinde anlamlı bir etkisi saptanmamıştır. İlaç yan etkilerinin yalnızca 

AS almayan grupta görülmesi, AS’nin tedavi toleransı üzerinde potansiyel koruyucu etkisini 

düşündürmektedir. Tedavi başarısında BH kullanım süresi belirleyici bulunmuştur. Tanı 
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anındaki D vitamini düzeyi ile boy artışı arasındaki negatif ilişki, kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 

olduğunu düşündürmektedir. 

Anahtar kelimeler: Büyüme, Büyüme Hormonu Eksikliği, Çocuk, Emzirme. 
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ABSTRACT 

 

 

THE EFFECT OF BREASTFEEDING ON GROWTH AND TREATMENT 

RESPONSE IN CHILDREN DIAGNOSED WITH ISOLATED GROWTH HORMONE 

DEFICIENCY: A RETROSPECTIVE STUDY 

 

Altuntepe A. Aydın Adnan Menderes University, Health Sciences Institute, Nutrition and 

Dietetic Program, Master Thesis, Aydın, 2026. 

Aim: This study evaluates the impact of breast feeding on growth and treatment response in 

children diagnosed with Isolated Growth Hormone Deficiency. 

Material and Methods: This retrospective study reviewed the medical records of 162 patients 

aged 0–18 years diagnosed with Isolated Growth Hormone Deficiency at the Pediatric 

Endocrinology Department of Aydın Adnan Menderes University Application and Research 

Hospital between January 1, 2019, and December 31, 2024. 

Results: 162 children aged 3–17 years with isolated growth hormone deficiency were included 

(45.7% female, 54.3% male). 67.9% received breast milk for 16.4 ± 8.6 months. Breast feeding 

status showed no significant differences in anthropometry, serum IGF-1 SDS, IGFBP-3 SDS or 

growth hormone stimulation test responses at diagnosis (p > 0.05). Adverse effects occurred 

only in non-breastfed children (3.8%; p = 0.038). A favorable treatment response (Δ height 

SDS ≥ 0.5) was observed in 62.96% of patients, with baseline vitamin D levels differing 

significantly between groups. Treatment response probability increased with growth hormone 

duration (OR = 1.355; 95% CI: 1.026–1.791; p = 0.032). Baseline vitamin D levels were 

negatively correlated with height SDS gain at diagnosis (r = –0.189; p < 0.05). 

Conclusion: Breast Feeding status and duration did not significantly affect growth, biochemical 

parameters, or treatment response in children with isolated growth hormone deficiency. Adverse 

effects occurred only in the non-breast feeding group, suggesting a protective effect of Breast 

Feeding on treatment tolerance. Growth hormone treatment duration was a key determinant of 

success. The negative correlation between baseline vitamin D levels and height gain 

underscores the need for further studies. 
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1. GİRİŞ 

 

 

Genetik, endokrin ve çevresel değişkenlerin beslenme durumuyla bütünleşmesi, çocukluk 

dönemindeki büyümenin multifaktöriyel doğasını oluşturmaktadır (Kılıç ve Esen, 2020; Zhao 

ve diğerleri, 2023). Pediyatrik sağlık profilinin izlenmesinde temel bir kriter kabul edilen 

büyüme ve gelişme; konsepsiyondan başlayıp puberte sonundaki epifiz kapanmasına kadar 

uzanan süreçte, çocuğun genel sağlık statüsünü yansıtan en hassas klinik belirteçlerden biridir 

(Direk ve diğerleri, 2019; Kaman ve diğerleri, 2020).  

Yaşamın ilk yıllarındaki beslenme düzeni, sadece güncel büyüme parametrelerini 

belirlemekle kalmaz; aynı zamanda bireyin gelecekteki genel sağlık durumu üzerinde geniş 

çaplı etkiler bırakır (Inzaghi ve diğerleri, 2022). Hormonal dengenin regülasyonunda kritik bir 

belirleyici olan beslenme durumu; BH ile IGF-1 salınımını ve bu hormonların biyolojik 

etkinliklerini güçlü bir şekilde stimüle eder (Blum ve diğerleri, 2018; Fanti ve Longo, 2024).  

BH, çocukluk dönemindeki büyüme süreçlerinin koordinasyonu ve endokrin dengenin 

tesisi noktasında merkezi bir işlev üstlenir. Büyüme Hormonu Eksikliği (BHE) durumunda ise 

büyüme hızında belirgin bir yavaşlama meydana gelmekte ve klinik tabloda nihai olarak boy 

kısalığı ile sonuçlanmaktadır (Ferruzzi ve diğerleri, 2023). Bu tanıyı alan çocuklar, kısa boyla 

ilişkili zorbalık, sosyal izolasyon ve düşük benlik saygısı gibi psikososyal etkenler nedeniyle 

yaşam kalitelerini olumsuz etkileyen sorunlar yaşayabilmektedir (Jiménez-Díaz ve diğerleri, 

2025; Quitmann ve diğerleri, 2016). 

Antik çağlardan günümüze kadar AS, bebek beslenmesinde başat ve biyolojik değeri 

bakımından ikamesi mümkün olmayan bir besin kaynağı olmuştur (Perrella ve diğerleri, 2021; 

Yüksel ve Bal Yılmaz, 2021). AS, makro ve mikro besin ögeleriyle birlikte hormonlar, 

immünoglobulinler, canlı hücreler ve çok sayıda biyoaktif molekül içeren kompleks 

kompozisyonu sayesinde term infantlar için en uygun beslenme kaynağı olarak kabul 

edilmektedir. Bu eşsiz kompozisyon, büyüme ve immünolojik savunma süreçlerini 

desteklemekle kalmayıp endokrin, gastrointestinal ve respiratuar sistemlerin fizyolojik 

matürasyonuna doğrudan katkı sağlayan biyoaktif unsurlar sunmaktadır (Kugananthan ve 

diğerleri, 2017; Szyller ve diğerleri, 2024). AS ile beslenen bebekler, formül mama ile 

beslenenlere kıyasla farklı bir büyüme paterni ve vücut kompozisyonu gelişimi sergiler. 
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Emzirmenin sağladığı klinik yararların boyutu, infantın aldığı anne sütü miktarına bağlı olarak 

değişkenlik göstermektedir (Mazzocchi ve diğerleri, 2019). 

AS bileşimini bebeğin fizyolojik gereksinimlerine dinamik olarak modüle eden ve protein 

konsantrasyonu, kalitatif besin profili ile hormon içeriği gibi biyolojik özellikler sayesinde 

büyüme üzerinde etkilidir. Literatürde, emzirme süresinin uzamasının büyüme üzerine olumsuz 

bir etkisi olmadığı gösterilmiştir. Farklı sosyoekonomik gelişmişlik düzeyine sahip ülkelerde 

yürütülen çalışmalar, 6 ay veya daha uzun süre yalnızca anne sütü ile beslenen bebeklerde, 3-4 

ay beslenenlere kıyasla herhangi bir büyüme geriliği gözlenmediğini ortaya koymuştur (Ballard 

ve Morrow, 2013; Patro-Gołąb ve diğerleri, 2019).  

Literatürde AS ile beslenmenin genel büyüme üzerine etkileri iyi tanımlanmış olmakla 

birlikte, İBHE tanılı çocuklarda AS ile beslenmenin tedavi yanıtı ve büyüme parametreleri 

üzerindeki etkisini değerlendiren çalışma sayısı sınırlıdır. Bu tez çalışmasının amacı, İBHE 

tanısı alan çocuklarda AS ile beslenme durumu ve süresinin büyüme parametreleri ve BH 

tedavisine yanıt üzerindeki etkisini retrospektif olarak değerlendirmektir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

 

 2.1. Büyüme  

 

Büyüme, çocuğu erişkin bireyden ayıran en belirgin biyolojik özelliklerden biridir. 

İntrauterin dönemde başlayarak puberte sonuna kadar devam eden bu süreç; genetik, hormonal 

ve çevresel faktörlerin etkileşimiyle şekillenmekte olup özellikle beslenme durumu ve genel 

sağlık hali üzerinde belirleyici rol oynamaktadır. Normal büyüme, boy ve vücut ağırlığı gibi 

antropometrik parametrelerin; çocuğun yaşı, cinsiyeti ve genetik mirasıyla uyumlu biçimde 

referans değerler dahilinde seyretmesi olarak ifade edilir. Bu doğrultuda büyüme performansı, 

pediatrik popülasyonda genel sağlık statüsünün en hassas yansımalarından biri kabul 

edilmektedir (Benyi ve Sävendahl, 2017; Gönç ve diğerleri, 2015). 

Yaşamın ilk 2–3 yılında büyümenin temel belirleyicisi beslenme faktörü iken bu 

dönemden itibaren çevresel etkenlerle birlikte BH, 8–9 yaş sonrasında ise bu sürece katılan 

cinsiyet steroidleri büyüme üzerinde baskın rol üstlenmektedir (Güldemir ve diğerleri, 2022). 

 

2.1.1. Büyüme ve Gelişmeyi Etkileyen Faktörler  

 

Çocukluk çağındaki büyüme, çoklu genetik yatkınlıkların yanı sıra hormonal denge, 

nutrisyonel durum, psikososyal çevre ve dış etkenlerin dinamik etkileşimiyle regüle edilen 

multifaktöriyel bir süreçtir. Bu biyolojik mekanizma, bireyin genetik olarak belirlenmiş nihai 

büyüme potansiyeline ulaşmasını ve kendine has büyüme örüntülerinin şekillenmesini sağlar. 

(Fouad ve diğerleri, 2024; Zhao ve diğerleri, 2023). 

 

2.1.1.1. Genetik  

 

Boy uzunluğunun belirlenmesinde genetik faktörlerin baskın rolü literatürde geniş kabul 

görmektedir. Mevcut çalışmalar, boy uzunluğundaki varyasyonların önemli bir kısmının 
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genetik yatkınlıktan kaynaklandığını ve bireyler arası büyüme farklılıklarının temel belirleyicisi 

olduğunu ortaya koymaktadır. Bununla birlikte, büyüme potansiyeli genetik olarak kodlanmış 

olsa da nihai büyüme modeli; besin erişimi ve psikososyal durum gibi çevresel etkenlerin yanı 

sıra endokrin faktörlerden de önemli ölçüde etkilenmektedir (Inzaghi ve diğerleri, 2022; Zhao 

ve diğerleri, 2023).  

 

2.1.1.2. Uyku 

 

Uyku, hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) aksının regülasyonunda merkezi rol oynayarak 

BH salınımını etkiler. Özellikle yavaş dalga uyku evresinde BH sekresyonunda belirgin artış 

gözlemlenir. Bu fizyolojik zirve, büyüme süreci açısından kritik öneme sahiptir (Zaffanello ve 

diğerleri, 2024). 

Uyku yoksunluğu ve kısıtlı uyku süresinin endokrin sistem üzerinde olumsuz etkiler 

yarattığı açıkça ortaya konmuştur. Uyku düzenindeki düzensizlikler sirkadiyen ritimlerin doğal 

dengesini sekteye uğratabilmektedir. Bu durum, akşam kortizol düzeylerinde yükselmeye yol 

açarken testosteron ve BH gibi anabolik hormonların yanı sıra, büyümenin temel periferik 

mediyatörü olan IGF-1 gibi büyüme faktörlerinin konsantrasyonunda belirgin bir azalmaya 

neden olmaktadır (Chennaoui ve diğerleri, 2020; Koritala ve diğerleri, 2021).  

 

2.1.1. 3. Stres 

 

Bir stresör, BH aksını doğrudan modüle etmek suretiyle veya dolaylı olarak diğer 

faktörler aracılığıyla büyüme üzerinde etki gösterebilir. BH ve IGF-1 ekseni, stres durumlarında 

çok düzeyli olarak baskılanmaktadır. Kronik stresin yalnızca bu eksen üzerinde değil, 

osteoporoz ve insülin direnci gibi ek metabolik bozukluklar üzerinde de olumsuz etkileri olduğu 

bilinmektedir. Stres dönemlerinde kanda artmış kortizol düzeyleri, hipofiz bezinden BH 

salınımını inhibe eder. Hiperkortizolizm; BH/IGF-1 düzeylerindeki azalma ve hipogonadizm 

ile birlikte kemik döngüsünün yavaşlamasına neden olarak osteoporoz gelişiminde rol 

oynayabilir. Bu mekanizma, özellikle çocuk ve ergenlerde doku büyümesi ve yenilenmesini 

azaltarak büyüme ve gelişim üzerinde majör etkilere yol açabilir (Mousikou ve diğerleri, 2023; 

Sic ve diğerleri, 2024). 
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2.1.1.4. Beslenme 

 

Beslenme, alınan besin öğelerinin vücuda alınarak büyüme, üreme ve sağlığın korunması 

gibi yaşamsal fonksiyonlarda kullanılması sürecidir. Günümüzde beslenme uzmanları, 

beslenmenin yalnızca insan sağlığı ile sınırlı olmadığını; bu sürecin biyolojik sınırların ötesine 

geçerek gıda sistemlerinin ekosistem üzerindeki etkilerini de kapsadığını vurgulamaktadır 

(Serón-Arbeloa ve diğerleri, 2022; Yolcuoğlu ve Kızıltan, 2021).  

Beslenme, bireyin gelişiminin temel belirleyicilerinden biridir. Yeterli ve dengeli 

beslenme; maternal ve pediatrik sağlık statüsünün korunup geliştirilmesinde ve immün yanıtın 

güçlendirilmesinde temel bir rol üstlenir. Kalsiyum (Ca) ve D vitamini, iskelet sisteminin 

gelişimi üzerinde primer rollere sahip olup doruk kemik kütlesinin büyük kısmının bebeklikten 

ergenliğe kadar oluşması nedeniyle kritik önemdedir. Benzer şekilde demir, büyümenin 

metabolik kalitesini belirleyen temel unsurdur (Pinto, 2023). Bebeklik döneminde iyot, çinko, 

demir, bakır, B12 vitamini eksiklikleri nörobilişsel gelişimi olumsuz etkileyebilir (Upadhyay 

ve diğerleri, 2024). Çocukluk çağındaki nutrisyonel yetersizliklerin uzun vadeli etkileri çok 

boyutlu bir seyir izlemektedir. Yetersiz beslenmenin çocukluk dönemindeki yansımaları, 

fiziksel sağlığın ötesine geçerek geniş bir sosyoekonomik spektruma yayılmaktadır (Thurstans 

ve diğerleri, 2022).  

Beslenme müdahalelerinin lineer büyüme çıktıları üzerindeki etkinliği konusunda 

araştırmalar arasında bir fikir birliği bulunmamaktadır. Kimi literatür verileri bu müdahalelerin 

büyümeyi stimüle edici etkilerini desteklerken bir kısım çalışma ise beslenme desteğinin lineer 

büyüme hızı üzerinde beklenen klinik etkiyi oluşturmadığını bildirmektedir (Inzaghi ve 

diğerleri, 2022).  

 

2.1.1.5. Fiziksel Aktivite  

 

Son yıllarda, çocukların sağlıklı büyüme ve gelişim süreçlerinde fiziksel aktivitenin rolü 

geniş ölçüde kabul görmüştür. Orta düzeyde fiziksel egzersiz, çocukların sadece kas gücünü 

artırmakla ve genel fiziksel sağlığını desteklemekle kalmaz; aynı zamanda boy uzamasını 

önemli ölçüde destekler ve bodurluk riskini azaltır. Fiziksel egzersizin, BH salınımını güçlü 

biçimde uyardığı bilinmektedir. Bu olumlu etkiler; kemik yoğunluğunun artması, BH 
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salınımının uyarılması ve besin emiliminin iyileştirilmesi gibi bir dizi fizyolojik mekanizma 

aracılığıyla ortaya çıkmaktadır. Egzersizin endokrin sistem üzerindeki rolünü daha net 

açıklayabilmek için, tek bir egzersiz seansının hormon dinamikleri üzerindeki akut etkileri ile 

düzenli olarak sürdürülen egzersiz programlarının hormon profilleri üzerindeki kalıcı etkileri 

arasında ayrım yapmak gereklidir (Mennitti ve diğerleri, 2024; Pan ve diğerleri, 2025).  

Pan ve diğerleri (2025) tarafından yapılan bir çalışmada düzenli fiziksel aktiviteye 

katılımın çocuklarda bodurluk riskini anlamlı düzeyde azalttığını göstermiştir. Bu etkinin, BH 

salgısının artışı yoluyla kemik ve kas gelişiminin desteklenmesi ve düzenli egzersizin besin 

emilimi ve kullanımını artırması gibi mekanizmalar aracılığıyla gerçekleşebileceği öne 

sürülmektedir. 

 

2.2. Büyüme Hormonu 

 

Metabolizma ve vücut kompozisyonu üzerinde majör bir rol oynayan büyüme; kemik 

mineral yoğunluğunu etkilemekle kalmaz aynı zamanda yaşam kalitesinin temel belirleyicisi 

olarak işlev görür (Tombari ve diğerleri, 2024). 

Postnatal büyümenin ana düzenleyicisi olan BH; iskelet ve organ gelişimini uyarmanın 

yanı sıra protein sentezini hızlandırmakta, lipolizi artırarak yağ asidi mobilizasyonunu 

destekler. BH sentezi ve sekresyonu, karmaşık ve çok faktörlü bir regülasyon mekanizması 

tarafından yönetilmektedir. Hormon salınımı; stres ve egzersiz gibi fizyolojik uyaranların yanı 

sıra çeşitli farmakolojik ajanlar tarafından tetiklenebilir. BHRH (Büyüme Hormonu Salgılatıcı 

Hormon), BHS (büyüme hormonu sekretagogları) ve somatostatin (SST) BH’nin temel 

mediatörleridir. BHRH ve SST salınımı; IGF-1, kortizol ve tiroksin gibi hormonların yanı sıra 

fiziksel aktivite, uyku, açlık durumu ve dopamin agonistleri gibi çeşitli faktörlerin etkisindedir. 

BH karaciğerde ve diğer hedef hücrelerde IGF-1 ve IGF-2 (İnsülin Benzeri Büyüme Faktörü-

2) denilen proteinlerin yapımını tetikler. IGF’lerin çoğu IGFBP-3’e bağlanır. IGF’ler ve 

IGFBP’ler BH eksikliğinde azalır ve fazlalığında artarlar. IGF’ler hücre büyümesi ve 

metabolizması için gerekli, önemli metabolik ve mitojenik faktörlerdir (Günöz, 2013). 

IGF-1, amino asitlerin hücresel alımını artırarak protein ve karbonhidrat metabolizması 

üzerinde akut anabolik etkiler gösterir. BH’ye yanıt olarak karaciğerde sentezlenir ancak çeşitli 

dokularda daha düşük düzeyde de üretilir. Genetik yapı ve beslenmeye ek olarak; tiroksin, 
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gonadal steroidler ve kortizol IGF-1 üretimini düzenleyen temel mekanizmalardır (Livingstone, 

2012).  

Mevcut literatürdeki sınırlı veriler, D vitamini eksikliği bulunan pediatrik popülasyonda 

kolekalsiferol takviyesinin, dolaşımdaki IGF-1 konsantrasyonlarını anlamlı ölçüde 

yükselttiğini ortaya koymaktadır. D vitamininin IGF-1 ve IGFBP-3 konsantrasyonlarını hangi 

mekanizma ya da mekanizmalar aracılığıyla etkilediğine dair kesin bir bilgi bulunmamakla 

birlikte, IGF-1’nin böbrekte 1,25(OH)₂D sentezini uyardığı iyi bilinmektedir. BH/IGF-1 aksı D 

vitamini metabolizmasını modüle edebilir ve tersine D vitamini de IGF-1 düzeylerini 

etkileyebilir. Çeşitli çalışmalarda, sağlıklı popülasyonda IGF-1 ile D vitamini metabolitleri 

[25(OH)D ve 1,25(OH)₂D] arasında pozitif yönde bir ilişki olduğu gösterilmiştir (Ameri ve 

diğerleri, 2013; Witkowska-Sędek ve diğerleri, 2018). 

Alkalen fosfataz (ALP) düzeyleri çocukluk çağında doğrudan veya IGF-1 aracılığıyla BH 

tarafından, ergenlik döneminde ise ek olarak seks steroidleri tarafından etkilenmektedir. 

BH/IGF-1 aksının kemik metabolizması üzerindeki etkisi ALP düzeyleri üzerinden 

değerlendirilebilir. BHE olan çocuklarda ALP düzeylerinin düşük olduğu, rekombinant insan 

büyüme hormonu (rhGH) tedavisi başlatıldığında ise bu düzeylerde belirgin bir artış gözlendiği 

bildirilmektedir (Witkowska-Sędek ve diğerleri, 2018). 

 

2.3. Büyüme Hormonu Eksikliği 

 

BHE, hastalığın başlangıcına, nedenine, mekanizmasına, eksikliğin şiddetine, süresine ve 

diğer hipofiz hormonlarının etkilenip etkilenmemesine ya da kompleks bir sendromun parçası 

olup olmamasına göre sınıflandırılabilen bir endokrin disfonksiyondur (Mameli ve diğerleri, 

2024). Çocuk endokrinolojisi polikliniklerine yapılan başvuruların temelinde çoğunlukla boy 

kısalığı şikâyeti yatmaktadır. BHE, kronik hastalıklar veya sendromlar gibi altta yatan patolojik 

durumların ilk bulgusu olabileceğinden dikkatli ve sistematik değerlendirme gerektirir. Çoğu 

çocuk sağlıklı kabul edilse de boy, vücut ağırlığı ve büyüme hızı gibi parametrelerin periyodik 

izlenmesi çocuk sağlığı açısından önemlidir (Song ve diğerleri, 2015; Zhao ve diğerleri, 2023). 

Büyüme geriliği ya da gelişme geriliği olarak da adlandırılan kısa boy; genellikle çocuğun 

boy uzunluğunun yaş, cinsiyet ve popülasyona göre hesaplanan ortalamanın −2 SDS altında 

olması şeklinde tanımlanır (Gjoertz ve diğerleri, 2025). Fizik muayene sırasında BHE şüphesini 

destekleyen boyun −2 SDS altında olması gibi kriterler Tablo 1’de özetlenmiştir (Günöz, 2013).  
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Tablo 1. Büyüme hormonu eksikliği şüphesi uyandıran klinik öykü bileşenleri ve fiziksel 

göstergeler. 

Kategori Klinik Göstergeler ve Tanısal Kriterler 

Yenidoğan Dönem Uzamış sarılık, hipoglisemi atakları, mikropenis veya 

zor doğum öyküsü 

Klinik ve Yapısal Bulgular Kraniyofasiyal orta hat kusurları, intrakraniyal lezyon 

şüphesi uyandıran semptomlar 

Edinsel Faktörler Kraniyal radyoterapi öyküsü, ciddi kafa travmaları veya 

MSS enfeksiyonları. 

Genetik ve Ailesel Öykü Akraba evliliği veya ailede indeks olgu varlığı. 

Oksolojik Ölçümler (Boy ve 

Büyüme Hızı) 

• Ağır boy kısalığı (z-score < –3 SDS) 

• Boyun –2 SDS’den kısa olması ve yıllık büyüme 

hızının –1 SDS altında seyretmesi 

• Boyun –2 SDS, yıllık büyüme hızının –1 SDS altında 

kalması. 

• Bir yıllık izlemde büyüme hızının –2 SDS’den düşük 

olması. 

• İki yıllık izlemde büyüme hızının –1.5 SDS’den düşük 

olması 

Gelişimsel Sapmalar 2 yaşından sonra büyüme hızında 0.5 SDS’den fazla 

kayıp yaşanması. 

Hormonal Durum Kombine (çoklu) hipofiz hormonu yetersizliği 

bulgularının varlığı. 

 

2.3.1. İzole Büyüme Hormonu Eksikliği  

 

Konjenital ya da edinsel nitelikteki İBHE, en sık görülen hipofiz hormonu eksikliğidir. 

Canlı doğumlarda görülme sıklığı 1/4.000 ila 1/10.000 arasındadır. Bu olguların yaklaşık %3 
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ila %30’u genetik etiyoloji ile ilgili bulunmuştur. Çocuklarda araştırmayı başlatan temel klinik 

bulgu genellikle büyüme geriliğidir (Alatzoglou ve diğerleri, 2014; Hage ve diğerleri, 2021). 

İBHE, BH Salgılatıcı Hormon Reseptörü ve BH geni gibi genlerdeki moleküler 

bozukluklardan kaynaklanabilir. BH genindeki delesyonlar ve mutasyonlar otozomal resesif, 

otozomal dominant veya X'e bağlı kalıtım şeklinde geçebilir (Rosenbloom ve Connor, 2007). 

İBHE, Mendel kurallarına göre 4 tip geçiş gösterir. Tip 1 otozomal resesif geçişli olup, 

Tip 1A veya Tip 1B olmak üzere iki alt gruba ayrılır.  

Tip 1A BH geninde delesyon veya mutasyon bulunur. En şiddetli BHE formudur. BH 

tedavisine başlangıçta iyi yanıt veren bu çocuklarda büyüme yanıtı daha sonra bozulur ve 

BH’ye karşı antikorlar gelişir. 

Tip 1B’de tam hormon kaybı bulunmaz; eksiklik ağır veya kısmi olabilir ve hastalar BH 

tedavisine iyi yanıt verirken anti-BH antikor gelişimi gözlenmez. 

Tip 2,İBHE 1’den, otozomal dominant olarak kalıtılması ile ayrılır. Büyüme geriliği 

genellikle −3,5 SDS’nin altındadır ve hastalar BH tedavisine yanıt verir. 

Tip 3 X’e bağlı olarak kalıtılır. Bugüne kadar BHRH geninde mutasyon bildirilmemiştir   

(Günöz, 2013; Rosenbloom ve Connor, 2007). 

 

2.4. Büyüme Hormonu Eksikliği Tanısı 

 

BH uyarı testi, çocuklarda BH sekresyon kapasitesinin değerlendirilmesi ve BHE 

tanısının konulması için standart yöntemdir. Bu testin gerekliliği; bireyin boy kısalığının 

derecesi, boy uzama hızı, ayrıntılı anamnezi ve fizik muayene bulgularının değerlendirilmesi 

esas alınarak belirlenir. BHE tanısı; klinik bulgular, biyokimyasal ve radyolojik bulguların 

bütüncül bir şekilde değerlendirilmesiyle konur. Tanısal yaklaşımda; büyüme parametrelerinin 

izlenmesi (auksoloji), kemik yaşı tayini, IGF-1 ve IGFBP-3 düzeylerinin ölçümü, BH uyarı 

testlerinin uygulanması, manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ve gerekli durumlarda genetik 

analizler yer almaktadır. BH Araştırma Derneği tarafından insülin, klonidin, glukagon, arjinin 

ve L-dopa gibi çeşitli BH sekresyonunu uyaran farmakolojik ajanların kullanılması 

önerilmektedir (Ibba ve diğerleri, 2020; Mameli ve diğerleri, 2024; Zilberberg ve diğerleri, 

2025).  BH eksikliğinin tanısında kullanılan dinamik testler Tablo 2’de özetlenmiştir (Kim ve 

diğerleri, 2020). 
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Başlangıçta BHE tanısı için uyarı testlerinde BH düzeyinin 3–5 ng/dL olması düşük kabul 

edilirken, zamanla bu eşik değer 7 ng/dL, 10 ng/dL ve bazı kliniklerde 12 ng/dL olacak şekilde 

yükseltilmiştir. BH ölçüm protokollerindeki metodolojik farklılıklar test sonuçlarının 

yorumlanmasını güçleştirmektedir. Laboratuvarlar arası standardizasyonun tam olarak 

sağlanamaması nedeniyle, aynı numune farklı laboratuvarlarda belirgin şekilde değişen BH 

değerleri verebilmektedir. BH için uygulanan tek bir uyarı testinin tanı için gerekli olmakla 

birlikte yeterli olmaması ve BHE teşhisinde başvurulan tekil uyarı testlerinin kısıtlı duyarlılık 

ve özgüllük değerlerine sahip olması, bu yöntemlerin tanısal gücünü zayıflatmaktadır (Nathan 

ve Allen, 2007). Bunların yanı sıra konvansiyonel BH uyarı testleri, 12 aylıktan küçük 

çocuklarda güvenlik endişeleri nedeniyle önerilmemektedir (Stagi ve diğerleri, 2023). 

 

Tablo 2. Büyüme hormonu eksikliğinin tanısında kullanılan dinamik testler. 

Test Yöntemi Uygulama   

Prosedürü 

BH Kesme Değeri 

(µg/L) 

Klinik Hususlar ve 

Kontrendikasyonlar 

Levodopa 

Testi 

500 mg levodopa 

oral verilir. Kan 

örnekleri 0, 60, 90 ve 

120. dakikalarda 

alınır. 

       >3 µg/L Bulantı ve kusma en sık 

rastlanan yan etkilerdir. 

Hastanın mide bulantısı 

riskine karşı aç olması ve 

işlem sonrası yavaş hareket 

etmesi önerilir. 

Klonidin 

Testi 

0,15 mg/m² (maks. 

0,25 mg) klonidin 

oral verilir. Kan 

örnekleri 0–120. 

dakikalar arasında 

alınır. 

       >3 µg/L En yaygın yan etkileri 

hipotansiyon ve 

sedasyondur. 

 

2.5. Büyüme Hormonu Eksikliği Tedavisi 

 

Günümüzde rekombinant insan büyüme hormonu (rhBH) tedavisi genellikle haftada 6–7 

kez, subkutan yolla uygulanmaktadır. Tedavinin etkinlik düzeyini artırmak ve vücudun doğal 
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sekresyon ritmini simüle etmek amacıyla, uygulamaların gece yatmadan hemen önce yapılması 

önerilmektedir (Günöz, 2013). Tedaviye alınan yanıt; doğum ağırlığı, tedaviye başlama yaşı, 

eksikliğin derecesi, toplam tedavi süresi, enjeksiyon sıklığı ve puberte başlangıcındaki boy gibi 

pek çok değişkenin etkileşimiyle belirlenen çok faktörlü bir süreçtir (Dattani ve Preece, 2004). 

Prepubertal ve ağır BHE olan çocuklarda günlük 0,025; 0,05 ve 0,1 mg/kg BH dozlarının 

karşılaştırıldığı yakın tarihli bir çalışmada, iki yıllık tedavi sonucunda 0,05 ve 0,1 mg/kg/gün 

alan gruplarda, 0,025 mg/kg/gün alan gruba kıyasla anlamlı derecede daha yüksek boy SDS 

artışı görülmüştür ancak 0,05 ve 0,1 mg/kg/gün dozları arasında anlamlı fark saptanmamıştır. 

Serum IGF-1 yanıtı da doza bağlı olup BH, mevcut klinik dozların üzerine çıkıldığında dahi 

artmaya devam etmektedir (Nathan ve Allen, 2007). Dolayısıyla her hastada en etkili ve güvenli 

dozun belirlenebilmesi amacıyla, tedavi izleminde IGF-1 ve IGFBP-3 değerlerinin 

biyokimyasal birer gösterge olarak kullanılması, tedavinin bireyselleştirilmesine olanak tanır 

(Günöz, 2013). 

Tedaviye uyumsuzluk, reçeteli medikal tedavilerde sık karşılaşılan bir olgu olup günlük 

enjeksiyonların yarattığı rahatsızlık, tedavinin kronik ve karmaşık yapısı, hastanın yaşı, aile 

dinamikleri ve tedavi faydalarına ilişkin yetersiz bilgi gibi etkenler bu uyumsuzluğa yol 

açmaktadır (Cutfield ve diğerleri, 2011). 

 

2.5.1. Büyüme Hormonu Eksikliği Tedavisinin Riskleri ve Yan Etkileri 

 

BHE, yağsız vücut kütlesi ve toplam vücut suyu azalması ile ilişkilidir. Buna bağlı olarak 

renal plazma akımı ve glomerüler filtrasyon hızı (GFR) değerlerinde de düşüşler gözlenir. 

Ödem ve sodyum retansiyonu, özellikle daha büyük yaşta, kilolu çocuklar ve ergenlerde, BH 

tedavisinin erken döneminde nadiren görülür ve bunun nedeni BH ve/veya IGF-1’in renal 

tübüller üzerindeki antinatriüretik etkisi olarak açıklanmaktadır (Nathan ve Allen, 2007). Bu 

yan etkiler genellikle tedavi dozunun ayarlanmasıyla gerileyebilir (Reed ve diğerleri, 2013). 

 

2.6. Büyümenin Değerlendirilmesi 

 

Büyümenin değerlendirilmesi, üç temel zamansal süreci kapsamaktadır. İlk aşama, 

çocuğun mevcut antropometrik ölçümlerinin uygun toplum referans standartlarıyla 
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karşılaştırılması yoluyla yapılan anlık değerlendirmedir. İkinci aşama, büyüme hızının zamana 

bağlı olarak izlenmesini içerir ve bu süreçte yaşa ve cinsiyete özgü büyüme hızı standartları 

esas alınır. Üçüncü aşama ise mevcut büyüme verilerine dayanarak çocuğun gelecekteki boy 

uzunluğunun öngörülmesini amaçlar. Bu tahmin hem klinik güvence sağlamak hem de tedavi 

kararlarını yönlendirmek açısından önem arz eder (James Cole, 2002).  

 

2.6.1. Vücut Ağırlığı 

 

Bebeklik döneminde ağırlık takibi rutin bir uygulama olup bu durum kısmen söz konusu 

yaş grubunda doğru boy ölçümlerinin elde edilmesindeki güçlüklerden kaynaklanmaktadır. 

Bebeklikte boy uzunluğu, akut sorunların bir göstergesi olamayacak kadar yavaş değişim 

gösterdiğinden nadiren izlenirken, ağırlık değişimleri daha dinamiktir (Argyle, 2003). 

 

2.6.2. Boy Uzunluğu 

 

Boy ölçümü, büyüme değerlendirmesinin temelini oluşturur. İki yaş altındaki çocukların 

boyu yatar pozisyonda, 2–3 yaş arasındaki çocukların hem yatarak hem de ayakta, üç yaş 

üzerindeki çocuklar ise yalnızca ayakta olacak şekilde ölçülmelidir. Ölçümler sabit stadiometre 

ile gerçekleştirilir. Ayakta boy ölçümünde ayakkabılar ve baş bölgesindeki aksesuarlar 

çıkarılarak vücut dik pozisyonda konumlandırılır. Topuklar, kalça, sırt ve başın duvara temas 

etmesi sağlanırken baş Frankfort düzlemine uygun şekilde ileriye bakacak biçimde tutulur. 

Ölçümlerin aynı kişi tarafından yapılması güvenilirliği artırır (Nazlı Gönç ve diğerleri, 2015). 

 

2.7. Büyüme Hormonu ve Beslenme İlişkisi 

 

Beslenme durumunun değerlendirilmesinde potansiyel biyobelirteçler arasında, BH ile 

ilişkili olan IGF-1 hormonu, onun bağlayıcı proteini IGFBP-3 ve leptin hormonu yer 

almaktadır. Bununla birlikte, IGF-1 ve IGFBP3 seviyeleri yaşa ve ergenlik durumuna göre 

değişkenlik göstermektedir (Ibba ve diğerleri, 2020; Sari ve diğerleri, 2021).  
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Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), dünya genelinde yaklaşık 159 milyon çocuğun büyüme 

geriliği yaşadığını ve 5 yaş altındaki yaklaşık 20 milyon çocuğun ya da yeni yürümeye başlayan 

çocukların akut ağır malnütrisyon problemiyle karşı karşıya olduğunu tahmin etmektedir. 

Malnütrisyon, protein, kalori veya toplam enerji yetersizliğine bağlı olarak ortaya çıkmaktadır. 

Erken çocukluk döneminde (0–5 yaş) bu durum, çoğunlukla BH’ye karşı gelişen direnç ile 

kendini göstermektedir. IGF-1 konsantrasyonu, yaşamın ilk 1–2 yılı boyunca beslenme 

durumundan güçlü biçimde etkilenmektedir. Özellikle protein, çinko ve vitamin eksiklikleri, 

BH’nin biyolojik etkinliğini bozarak IGF-1 ve BH düzeylerinde azalmaya yol açmaktadır. 

Sistemik IGF-1 etkilerindeki bozulmanın; diyabet, malnütrisyon, obezite, akromegali ve BHE 

gibi metabolik bozuklukların patofizyolojisinde rol oynadığı düşünülmektedir. Serum IGF-1 

düzeylerinin ölçümü, özellikle akromegali ve BHE gibi durumların klinik tanı ve izleminde 

yerleşik bir uygulama alanına sahiptir (Ejlerskov ve diğerleri, 2014; Sari ve diğerleri, 2021). 

 

2.8. Anne Sütü  

 

AS, yenidoğan ve bebeklik döneminde büyüme, gelişme ve immün sistemin 

olgunlaşmasını destekleyen besin öğeleri ve biyolojik olarak aktif bileşenler içerir. Emzirmenin 

çocukluk döneminde sağlığa birçok faydalı etkisi olduğu bilinmektedir ve bunların bazıları 

yetişkinlik dönemine kadar sürebilir. Emzirme; enfeksiyonlara karşı koruma sağlamakta, alerjik 

hastalıkların gelişme riskini azaltmakta ve büyüme ile vücut kompozisyonu üzerinde olumlu 

etkiler oluşturmaktadır. Bunun yanı sıra AS, hem aileye hem de topluma sosyal ve ekonomik 

açıdan önemli katkılar sunmaktadır (Giray, 2004; Lyons ve diğerleri, 2020; Pirilä ve diğerleri, 

2011; Yi ve Kim, 2021).  

2030 yılı için Sürdürülebilir Kalkınma Amaçları’nın merkezinde emzirme yer almaktadır. 

Emzirme, küresel ölçekte yoksulluğu sona erdirmeyi ve ekonomik büyümeyi amaçlayan 

birinci, sekizinci ve onuncu hedeflerin merkezinde bulunurken; on ikinci hedef, en az ekolojik 

ayak izi bırakmayı; dördüncü hedef, küresel öğrenme hedeflerine ulaşmayı; ikinci ve üçüncü 

hedefler ise açlığın önlenmesini ve sağlıklı bireylerin yetişmesini amaçlamaktadır (Gökçay ve 

diğerleri, 2025). 
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2.8.1. Anne Sütünün Üretim Evreleri 

 

AS salgılandığı döneme ve bileşimine göre; 

• Kolostrum: Doğumdan sonra (postpartum) ilk beş gün boyunca salgılanan süttür. 

• Geçiş Sütü (Transitional): Kolostrumdan sonra 5-15. günler arasında salgılanan süttür. 

• Mature Süt (Olgun): On beşinci günden sonra salgılanan süttür. 

 

2.8.1.1. Kolostrum (Ağız Sütü) 

 

Doğumdan sonra ilk beş günlük süreçte salgılanan süte denir. Kolostrum, olgun süte 

kıyasla daha yüksek konsantrasyonlarda antienfektif bileşenler, A vitamini, sodyum ve çinko 

içerir. Bu bileşenler, yeni doğan bebeği yaşamının ilk günlerinde enfeksiyonlara karşı korur. 

Kolostrum, bebeğin gastrointestinal sistemini immünoglobülinlerle kaplayarak mukozal bir 

tabaka oluşturur ve böylece yenidoğan bebeği dış kaynaklı patojenlere karşı korur. 

Özellikleri 

• Proteinler, yağda çözünen vitaminler ve mineraller, geçiş veya olgun süte göre 

daha yüksek oranlarda bulunur. 

• Sodyum, potasyum ve klorür konsantrasyonları olgun sütten daha yüksektir. 

• Barsağın olgunlaşmasını sağlayan, alerji ve intolerans gelişmesini önleyen 

epidermal büyüme faktörlerini içerir. 

• Kolostrum, sindirim sisteminde Lactobacillus bifidus florasının oluşmasına 

yardımcı olur. 

• Mekonyumun dışarı atılmasını kolaylaştırır. 

• Kolostrum, askorbat benzeri bileşikler ve ürik asit içeren antioksidan 

kapasitesiyle, nötrofillerin ürettiği reaktif oksijen metabolitlerini nötralize 

edebilecek bir savunma işlevi üstlenir. 

• Bilirubinin bağırsaktan atılmasını sağlayarak sarılığı önler (Lawrence ve 

Lawrence, 2011; Samur, 2012). 
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2.8.1.2. Geçiş Sütü (Transitional) 

 

Doğumdan sonra 6-15. günlerde devam eden süttür. Geçiş sütünün protein ve mineral 

içeriği kolostrumdan düşük, olgun sütten yüksektir (Çakır, 2017). 

 

2.8.1.3. Mature Süt (Olgun Süt) 

 

15. günden sonraki süt olarak tanımlanır. AS’nin %87’si sudur ve emzirmenin ilk 

evresinde gelen önsüt, sudan zengin bir içeriğe sahiptir. Emzirmenin son evresindeki süte son 

süt denir (Çakır, 2017). 

Kolostrum ve olgun AS’nin 100 mL’sine ilişkin enerji ve temel besin ögeleri bileşimi 

Tablo 3’te sunulmuştur (Pekcan ve diğerleri, 2022). 

 

Tablo 3. Laktasyon evrelerine göre anne sütünün biyokimyasal kompozisyonu. 

Besin Ögesi Kolostrum Olgun Süt 

Makrobesinler   

Enerji (kkal) 58 70 

Laktoz (g) 5.3 7.3 

Protein (g) 2.3 0.9 

Kazein (mg) 140 187 

α Laktalbumin (mg) 218 161 

Laktoferrin (mg) 330 167 

İmmünoglobulin A (IgA) 

(mg) 

364 142 

Yağ (g) 2.9 4.2 

Kolesterol (mg) 27 16 

Vitaminler   

A vitamini (mcg) 89 47 

D vitamini (mcg) - 0.04 

E vitamini (mcg) 1280 315 

K vitamini (mcg) 0.2 0.21 

Tiamin (mcg)  15 16 

Riboflavin (mcg)  25 35 

Niasin (mcg)  25 200 

Folik asit (mcg) - 5.2 

B6 vitamini (mcg) 12  28 

B12 vitamini (mcg) 200  26 

C vitamini (mg) 4.4 4 
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Mineraller   

Kalsiyum (mg) 23 28 

Sodyum (mg) 48 15 

Potasyum (mg) 74 58 

Demir (mcg) 45 40 

Çinko (mcg) 540 166 

 

2.9. Anne Sütündeki Büyüme Faktörleri 

 

AS’de yer alan büyüme faktörlerinin (BF) çeşitli sistemlere etkisi Tablo 4’te özetlenmiştir 

(Ballard ve Morrow, 2013; Yi ve Kim, 2021). 

 

Tablo 4. Anne sütündeki büyüme faktörleri ve fonksiyonları. 

Büyüme faktörleri Fonksiyonlar 

Epidermal büyüme faktörü Hücre proliferasyonu ve olgunlaşmasının 

uyarılması  

Bağırsak mukozasının olgunlaşması ve 

iyileşmesi 

Nöronal büyüme faktörleri 

 

Nöronların büyümesinin ve olgunlaşmasının 

desteklenmesi 

İnsülin-benzeri büyüme faktörleri süper 

ailesi 

Büyüme ve gelişmenin uyarılması 

Eritropoezin uyarılması 

Vasküler endotelyal büyüme faktörü Anjiyogenezinin düzenlenmesi 

 

2.9.1. Epidermal Büyüme Faktörü (EGF)  

 

EGF; bağırsak mukozasının olgunlaşması, besin emilimi ve protein sentezi ile epitel 

bariyer fonksiyonunu optimize eder. İnsan kolostrumunda oldukça yüksek konsantrasyonlarda 

yer alır. Laktasyonun ilk iki ayında, AS’deki EGF düzeyleri zamanla azalır. Buna karşın 

prematüre doğum yapan annelerin sütleri, aynı laktasyon dönemindeki term doğum yapmış 

annelere kıyasla daha yüksek EGF konsantrasyonları içerir (Ballard ve Morrow, 2013; Gila-

Diaz ve diğerleri, 2019; York ve diğerleri, 2021). 
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2.9.2. İnsülin Benzeri Büyüme Faktörü 

 

AS’de bulunan önemli biyolojik bileşiklerden biri de insülin benzeri büyüme faktörleri 

(IGF) süper ailesidir. Düzeyleri kolostrumda en yüksek seviyededir, laktasyon ilerledikçe azalır. 

Yapılan araştırmalar, emzirmenin bebeklerde hem sindirim sistemi hem de kan serumunda 

IGF-1 düzeylerini artırdığını göstermektedir. Emzirme sırasında IGF-1 düzeylerinin yüksek 

olması büyüme uyarımının daha iyi düzenlenmesini sağlamaktadır (Szyller ve diğerleri, 2024).  

 

2.10. Anne Sütündeki Hormonlar 

 

Yaşamın ilk bin günü, gebelikten çocuğun ikinci yaş gününün tamamlanmasına kadar 

uzanan süreç sağlık ve gelişim için duyarlı bir fırsat dönemi olarak geniş kabul görmüştür. 

Çocukların optimum büyüme ve gelişmeye ulaşması bu dönemde önemlidir. Bu spesifik zaman 

dilimi; çevresel maruziyetler, beslenme durumu ve erken büyüme seyirleri aracılığıyla yaşam 

boyu sağlık sonuçları üzerinde kalıcı etkilere sahiptir. Yeterli beslenmenin sağlanamaması ise 

çocukluk döneminde hem fiziksel hem de bilişsel gelişimin gerilemesine yol açarken yetişkinlik 

döneminde kronik hastalık riskini artırmaktadır (Andriyani ve diğerleri, 2023; Kudubeş ve 

Zengin, 2023; Menezes ve diğerleri, 2025). 

Metabolik fonksiyonu düzenleyen AS kaynaklı hormonlar, potansiyel programlayıcı 

etkenler olarak görülmektedir (Galante ve diğerleri, 2020). IGF-1, leptin, adiponektin, ghrelin, 

insülin gibi AS hormonları, yenidoğan metabolizmasının programlanmasında önemli bir rol 

üstlenmektedir. AS ile beslenmiş bireylerde erişkin dönemde gözlenen gelişmiş iştah 

düzenlemesinin, AS’de bulunan leptin ve adiponektin gibi iştahı modüle eden hormonlarla 

ilişkili olabileceği öne sürülmektedir (Kugananthan ve diğerleri, 2017; Savino ve diğerleri, 

2005; Suwaydi ve diğerleri, 2021).  

IGF-1, BH’ın embriyonik ve postnatal dönemdeki büyüme ve vücut kompozisyonu 

üzerindeki etkilerini medyatör olarak yürütür. Bu nedenle, IGF-1’in bebeklerin büyüme 

paternlerinin düzenlenmesinde potansiyel bir rol oynayabileceği düşünülmektedir (Galante ve 

diğerleri, 2020; Savino ve diğerleri, 2005).  
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2.11. Anne Sütü ile Beslenmenin Yararları 

 

Çeşitli araştırmalar emzirmenin hem kısa vadede hem de uzun vadede sağlık avantajları 

sağladığını göstermektedir (Lyons ve diğerleri, 2020; Moubareck, 2021). 

 

2.11.1. Alerjik Hastalıklar 

 

Emzirmenin eksikliği, çocukluk çağı hastalıkları için artmış bir risk faktörü olarak kabul 

edilmektedir. Özellikle astım, solunum yolu enfeksiyonları, atopik egzama, çölyak hastalığı ve 

obezite/aşırı kilo gibi pek çok rahatsızlığın insidansında artışla ilişkilendirilmektedir. AS, 

içerdiği sitokinler aracılığıyla fagositik ve lenfositik hücrelerin immün yanıtlarını düzenleyerek 

alerjik ve aşırı duyarlılık reaksiyonlarının gelişimini azaltabilir (Marseglia ve diğerleri, 2015; 

Palmeira ve Carneiro-Sampaio, 2016).  

Ek olarak, AS Clostridium leptum, Bifidobacterium longum ve Bifidobacterium breve 

gibi türlerin bağırsak kolonizasyonunu desteklemekte olup bu bakteriler çölyak hastalığına 

karşı düşük genetik riskle ilişkilendirilmektedir (Moubareck, 2021). 

Brew ve diğerleri (2012) tarafından yapılan bir kohort çalışmasında, emzirme süresinde 

her 3 aylık artışın çocukluk çağı astım riskinde azalma ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. 

 

2.11.2. Enfeksiyon Hastalıkları ve Antibiyotik Direnci 

 

Epidemiyolojik bulgular, yalnızca AS ile beslenen çocukların çeşitli enfeksiyonlara karşı 

daha yüksek düzeyde korunma sağladığını ortaya koymaktadır. Koruma sağladığı başlıca 

enfeksiyonlar arasında pnömoni ve bronşiolit gibi alt ve üst solunum yolu enfeksiyonları, ishal 

gibi gastrointestinal sistem enfeksiyonları, akut otitis media gibi kulak enfeksiyonları ve 

septisemi yer almaktadır (Masi ve Stewart, 2024; Palmeira ve Carneiro-Sampaio, 2016).  

Quigley ve diğerleri (2016) tarafından yapılan çalışmaya göre, sadece AS ile beslenme 

süresi 4 ayın altındaysa, göğüs enfeksiyonu riski 1,24–1,28 kat, ishal riski ise 1,42–1,66 kat 

daha yüksektir. Ayrıca 4–6 ay arasında AS alıp 6 ay içinde besleme kesildiyse, göğüs 

enfeksiyonu ve ishal riski sırasıyla 1,19 ve 1,66 kat artmaktadır. 
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2.11.3. Osteoporoz 

 

Laktasyon süresince kemik dokusu, AS aracılığıyla kalsiyum sağlanmasında bir rezervuar 

görevi görür (Prentice, 2022). Bu dönemde BH, protein sentezini ve osteoblast aktivitesini 

artırarak lineer büyümeyi destekler (Kuba ve diğerleri, 2025). 

 

2.11.4. Obezite 

 

Obez çocukların ilerleyen yaşlarda obez yetişkin olma ve buna bağlı kronik hastalıklar 

geliştirme olasılığının daha yüksek olduğu göz önüne alındığında; bebeklik dönemi, yaşamın 

ilerleyen dönemlerindeki sağlık üzerinde etkili olan en kritik evrelerden biri olarak 

görülmektedir. Bu bağlamda söz konusu dönem, obezite ve buna bağlı olumsuz sonuçların 

önlenmesi açısından en uygun zaman dilimini temsil edebilir (Martin ve diğerleri, 2017; Rito 

ve diğerleri, 2019). 

AS, formül mamalara kıyasla daha dengeli bir enerji ve makro besin içeriğine sahip olup 

özellikle leptin ve ghrelin gibi biyoaktif bileşenler aracılığıyla adipositlerin proliferasyonu ve 

farklılaşması üzerinde etkili olabilmektedir (Kian ve diğerleri, 2023). 

Harder ve diğerleri (2005) tarafından yapılan meta-analiz çalışmasında, emzirme süresi 

ile obezite riski arasındaki ilişki değerlendirilmiş ve her bir ek emzirme ayının çocukluk 

çağında obezite prevalansını yaklaşık %4 oranında azalttığı bildirilmiştir.  

Bununla birlikte AS ile beslenme süresinin, hızlı vücut ağırlığı kazanımı üzerinde 

koruyucu bir etkisinin olup olmadığı konusunda kesin bir yargıya varılamamaktadır (Patro-

Gołąb ve diğerleri, 2019). 

 

2.11.5. Bağışıklık ve Mikrobiyota Üzerindeki Etkileri 

 

AS Oligosakkaritleri (ASO), yenidoğanların ince bağırsağında hidrolize karşı direnç 

gösterip kalın bağırsağa çoğunlukla sağlam bir şekilde ulaşırlar. Ayrıca ASO’lar Streptococcus 

pneumoniae, Escherichia coli, Grup B Streptococcus ve Campylobacter gibi patojen 

mikroorganizmaların intestinal mukozaya adezyonunu inhibe eder. Bu özellikleri sayesinde 
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antimikrobiyal koruma sağlarlar. Bağırsak epitel bariyerinin bütünlüğünü destekleyerek 

gastrointestinal sistemin işlevsel olgunlaşmasını sağlar. AS’de bulunan makrofajlar ve 

lökositler gibi hücresel bileşenler, yenidoğanın bağışıklık sisteminin olgunlaşmasını 

destekleyerek ek koruyucu etki sağlayabilir (Alotiby, 2023; Masi ve Stewart, 2024; Yi ve Kim, 

2021).  

 

2.11.6. Prematüre ve Gebelik Yaşına Göre Küçük Yenidoğanlar 

 

Ekstrem prematüre bebeklerde AS ile beslenme; başta idrar yolu enfeksiyonu, nekrotizan 

enterokolit ve sepsis olmak üzere enfeksiyon kaynaklı komplikasyonların önlenmesinde kritik 

bir rol oynamaktadır. AS alımıyla birlikte mide pH’ı azalır, intestinal motilite artar, bağırsak 

florası patojen olmayan türlere doğru değişim gösterir ve bağırsak epitelinin geçirgenliği azalır. 

Buna ek olarak doğal IgA ve laktoferrin gibi immün bileşenler, bağırsak mukozal bağışıklığının 

olgunlaşmasını destekleyerek inflamatuvar yanıtları sınırlar. AS’de yer alan BF’lerin, söz 

konusu biyolojik mekanizmaların bir kısmının aracılığında rol oynayabileceği öne 

sürülmektedir (Maffei ve Schanler, 2017; York ve diğerleri, 2021). 

Gestasyonel yaşa göre küçük ve intrauterin büyüme geriliği tanılı infantlarda yalnızca AS 

ile beslenmenin uzun vadeli sağlık sonuçları üzerinde olumlu etkiler sağladığı; bilişsel gelişim, 

büyüme eğrileri, antropometrik ölçümler, kardiyometabolik profil ve kemik yoğunluğu gibi 

alanlarda belirgin iyileşmelerle ilişkilendirildiği bildirilmektedir (Dinleyici, 2025).  

 

2.11.7. Büyümeye İlişkin Bulgular  

 

AS, bileşimini bebeğin fizyolojik gereksinimlerine göre dinamik olarak modüle eden 

protein konsantrasyonu, kalitatif besin profili ve hormon içeriği gibi biyolojik özellikleri 

sayesinde büyüme üzerinde etkilidir. Mevcut literatür, yalnızca AS ile beslenme süresinin 

uzamasının bebek büyümesini olumsuz etkilemediğini göstermektedir. Bu doğrultuda 

yürütülen bir çalışmada, 6 ay veya daha uzun süre yalnızca AS ile beslenen bebeklerde büyüme 

geriliği saptanmadığı bildirilmiştir (Ballard ve Morrow, 2013; Patro-Gołąb ve diğerleri, 2019). 

Akova ve diğerleri (2012) tarafından yapılan bir çalışmada; AS ile beslenen bebeklerin vücut 
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ağırlıklarının formül ile beslenenlere göre daha düşük olduğu, ancak boy uzunluklarının 

etkilenmediği bildirilmiştir. 

Formül mamalarla alınan yüksek protein, serum IGF-1 ve insülin düzeylerini artırarak 

yağ dokusu gelişimine sebep olurken; AS, daha düşük protein içeriği ile çocukluk çağı 

obezitesine karşı koruyucu etki sağlar. Bununla birlikte yüksek büyüme hızının yalnızca formül 

mamayla beslenenlerde değil, AS ile beslenen bebeklerde de ortaya çıkabileceği bildirilmiştir. 

(Kon ve diğerleri, 2014). 

Bebeklik döneminde hem daha büyük vücut ölçülerine sahip olmanın hem de hızlı 

büyümenin; çocukluk ve erişkinlik dönemlerinde fazla vücut ağırlığı ile ilişkili olduğuna dair 

güçlü kanıtlar bulunmaktadır. Ayrıca hızlı büyüme gösterenlerde gözlenen daha yüksek z-

skorunun, artmış yağ kütlesinden kaynaklandığı bildirilmiştir. Bu farkın; özellikle protein 

düzeyi olmak üzere, AS ve mama arasındaki besin bileşimi farklılıklarından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Yüksek protein tüketiminin IGF-1 salınımını tetikleyerek hücresel 

proliferasyonu hızlandırdığı; sonuç olarak hem büyümenin ivmelenmesine hem de adipoz doku 

miktarının artışına neden olduğu hipotezi ileri sürülmektedir (Koletzko ve diğerleri, 2009; Leth-

Møller ve diğerleri, 2025). Ayrıca AS ile beslenen bebeklerin, formül mamayla beslenenlere 

kıyasla daha az ancak daha sık beslenme düzenine sahip olduğu gözlemlenmiştir (Savino ve 

diğerleri, 2005). 

 

2.12. Emzirmenin Anne ve Toplum Sağlığı Açısından Yararları 

 

Emzirmenin maternal sağlık üzerinde protektif etkiler sağladığı ve meme, over ve tiroid 

kanseri, osteoporoz, hipertansiyon, kardiyovasküler morbidite ile tip 2 diyabet insidansında 

azalma ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Özellikle 12 ayı aşan emzirme süresi, meme ve over 

kanseri insidansını anlamlı düzeyde azaltmaktadır. Bu olumlu sağlık çıktıları hem yüksek gelirli 

hem de düşük gelirli ülkelerde tutarlı biçimde gözlemlenmiştir (Fan ve diğerleri, 2023; Gao ve 

diğerleri, 2018; North ve diğerleri, 2022). Park ve Choi (2018) tarafından yapılan bir çalışmada 

daha uzun süre emzirmenin menopoz sonrası kadınlarda hipertansiyon riskini azalttığı 

bildirmiştir. 

Bunlara ek olarak doğum sonrası anne-bebek ten teması ve emzirme, oksitosin salınımını 

artırarak iyileşmeyi destekler, uterus involüsyonunu hızlandırır ve kanamayı azaltır (Masi ve 

Stewart, 2024). 
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Fan ve diğerleri (2023) tarafından gerçekleştirilen meta-analiz çalışmasında, emzirme ile 

maternal meme ve yumurtalık kanserleri ile çocukluk çağı lösemisi arasında ters yönlü bir ilişki 

olduğu bildirilmiştir. Çalışmada, ‘hiç emzirmeme’ ile ‘emzirme öyküsü olanlar’ 

karşılaştırıldığında, meme kanseri için göreli risk 0,85, yumurtalık kanseri için 0,76 ve 

çocukluk çağı lösemisi için 0,90 olarak saptanmıştır. 

Dünyanın farklı bölgelerinde emzirmeyi şekillendiren kültürel, sosyal, ekonomik ve 

kurumsal güçlere karşı koymak zor olsa da hükümetlerin uyguladığı politika ve program odaklı 

girişimlerin emzirme oranlarını artırmada etkin sonuçlar sağladığına dair kanıtlar mevcuttur 

(Walters ve diğerleri, 2019). Küresel ölçekte, 0–6 ay arası bebeklerin yalnızca AS ile beslenme 

oranı %44 seviyesindedir. Bu oran orta ve yüksek gelirli ülkelerde anlamlı düzeyde daha 

düşüktür. DSÖ, AS ile beslenmeyi teşvik etme misyonu doğrultusunda 2025 yılına kadar dünya 

genelinde bu oranı minimum %50 seviyesine çıkarmayı hedeflemektedir (Pagano ve diğerleri, 

2024).   
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

3.1. Araştırmanın Evreni ve Örneklemi 

 

Bu tez çalışması, 1 Ocak 2019 ile 31 Aralık 2024 tarihleri arasında Aydın Adnan 

Menderes Üniversitesi Çocuk Endokrinoloji Kliniği’ne başvuran hastalardan, “İzole Büyüme 

Hormonu Eksikliği Tanılı Çocuklarda Anne Sütü ile Beslenmenin Büyüme ve Tedavi Yanıtı 

Üzerine Etkisi: Retrospektif Bir Çalışma” başlıklı tez kapsamında, 0–18 yaş arası çocukların 

tıbbi kayıtlarını inceleyerek bir değerlendirme yapmayı amaçlamaktadır. 

Witkowska-Sędek ve arkadaşlarının 2018 yılında gerçekleştirdiği “The relationship 

between alkaline phosphatase and bone alkaline phosphatase activity and the growth 

hormone/insulinlike growth factor-1 axis and vitamin D status in children with growth hormone 

deficiency” başlıklı çalışmalarındaki etki büyüklüğü baz alınarak yürütülmesi planlanan 

çalışmada orta düzeyde etki büyüklüğü (effect size) 0,222 fark kabul edilmesi öngörülerek 

örneklem büyüklüğü 162 katılımcı olarak hesaplanmıştır. 

 

3.2. Çalışma Tasarımı  

 

Çalışma, belirtilen tarih aralığında İBHE tanısı almış ve takip edilmiş hastaların tıbbi 

dosyalarının incelenmesine dayanan retrospektif, kesitsel bir çalışmadır. 

 

3.3. Çalışmaya Alınma Kriterleri 

 

Aydın Adnan Menderes Üniversitesi, Uygulama ve Araştırma Hastanesi, Çocuk Sağlığı 

ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Çocuk Endokrinolojisi Bilim Dalı polikliniğinde tanı almış 1 

Ocak 2019-31 Aralık 2024 tarihleri arasında İBHE tanısı alan çocuklar çalışmaya alınma 

kriterleri arasındadır. 

 



24 

 

3.4. Çalışmadan Dışlanma Kriterleri 

 

İBHE tanısı alan ve 0–18 yaş arası olan tüm çocuklar çalışmaya dahil edilecektir. Ancak 

aşağıdaki durumlardan herhangi birine sahip olan hastalar çalışma dışında bırakılacaktır: 

1. Tıbbi kayıtlarında eksik veya yetersiz veriye sahip olanlar. 

2. İBHE dışında, kronik veya eşlik eden sistemik hastalıkları bulunanlar. 

3. Eşlik eden başka endokrin hastalıkları (örneğin tiroid uyarıcı hormon (TSH), luteinize 

edici hormon (LH) eksikliği) olanlar. 

4. Eksik veya güvenilir olmayan veriler ile yanlış tanı durumlar 

 

3.5. Veri Toplama Araçları 

 

Çalışma kapsamında, 1 Ocak 2019 ile 31 Aralık 2024 tarihleri arasında Aydın Adnan 

Menderes Üniversitesi Çocuk Endokrinoloji Kliniği’nde İBHE tanısı almış hastaların tıbbi 

dosyaları retrospektif olarak incelenmiştir. Anne sütü ile beslenme durumu ve süresine ilişkin 

veriler ise hastaların ebeveynleri ile telefon görüşmesi yoluyla iletişime geçilerek, ebeveyn 

beyanına dayalı olarak elde edilmiştir. Hastaların dosyalarından, önceden hazırlanmış bir veri 

toplama formu kullanılarak sistematik bir şekilde bilgi derlenmiştir. 

Bu form; 

• Demografik veriler: Doğum tarihi, yaş, cinsiyet. 

• Antropometrik ölçümler: Boy, boy SDS, vücut ağırlığı ve vücut ağırlığı SDS. 

• Doğum ve beslenme öyküsü: Doğum şekli, doğum ağırlığı ve boyu, AS alma durumu 

ve süresi, ek gıdaya geçiş zamanı, yenidoğan D vitamini profilaksisi. 

• Tanı ve tedavi süreci: İBHE tanısı alma yaşı, yıllık uzama hızları, BH kullanım süresi, 

dozu ve ismi, ilaç yan etkileri. 

• Laboratuvar bulguları: D vitamini, Ca, Fosfor (P), Alanin Aminotransferaz (ALT), 

Aspartat Aminotransferaz (AST), ALP, kreatinin, IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri ile BH 

uyarı testlerinden elde edilen pik BH değerleri (Klonidin ve L-Dopa testleri).  
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• Toplanan tüm veriler, analiz sürecinde istatistiksel paket programına (IBM SPSS 

Statistics, sürüm 26) aktarılmış, sınırlı sayıdaki eksik veri, seri ortalaması (series mean) 

yöntemiyle atanmış ve istatistiksel değerlendirmeye hazır hâle getirilmiştir.  

 

3.6. Laboratuvar Ölçüm Yöntemleri 

 

Laboratuvar analizleri Abbott marka cihazlar kullanılarak gerçekleştirilmiştir. 

• D vitamini, IGF-1, IGFBP-3, Klonidin testinde BH pik ve L-Dopa testinde BH pik 

ölçümleri Elektro-Kemiluminesans yöntemi (Alinity-i cihazı) ile yapılmıştır. 

• Ca, P, ALT, AST, ALP ve Kreatinin ölçümleri spektrofotometrik yöntem (Alinity-C 

cihazı) ile gerçekleştirilmiştir. 

• D vitamini için referans aralığı 20–50 ng/mL, Ca için 8.8–10.8 mg/dL, P için 3.5–5.5 

mg/dL, ALT için 5–45 U/L, AST için 15–45 U/L, ALP için 150–550 U/L, Kreatinin için 

0.2–1.1 mg/dL olarak belirlenmiştir. 

• IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri, çocukların yaş ve cinsiyetine göre hesaplanan SDS 

(Standard Deviation Score) değerleri ile değerlendirilmiştir.  

• BH pik değerlerinde cut-off 10 ng/mL ve altı olarak kabul edilmiştir.  

 

3.7. Verilerin Değerlendirilmesinde İstatistiksel Yöntemler  

 

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 26.0 

paket programı kullanıldı. Kategorik ölçümler sayı ve yüzde olarak, sürekli ölçümler ortalama 

ve standart sapma (gerekli yerlerde medyan (ortanca), minimum-maksimum ve IQR) olarak 

özetlendi. Kategorik ifadelerin karşılaştırmalarında Ki-kare testi kullanıldı. Çalışmada yer alan 

parametrelerin normal dağılım gösterip göstermediğini belirlemede Shapiro-Wilk testi 

kullanıldı. Normal dağılım göstermeyen parametrelerde ikili grup analizlerinde Mann Whitney 

U, ikiden fazla grup analizlerinde Kruskal Wallis testleri kullanıldı. Sürekli ölçümler arasındaki 

ilişkinin incelenmesinde Spearman’s rho korelasyon testine başvuruldu. Tedaviye yanıt 

verenlere etki eden faktörlerin incelenmesinde Çok değişkenli logistik regresyon testi 

kullanıldı. Tüm testlerde istatistiksel önemlilik düzeyi 0.05 olarak alındı. 
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3.8. Araştırmanın Etik Boyutu 

 

Bu araştırma, Aydın Adnan Menderes Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü Girişimsel 

Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan gerekli izinler alınarak gerçekleştirilmiştir (Ek 

1). Etik kurul onayının ardından, araştırmanın yapılacağı Aydın Adnan Menderes Üniversitesi 

Uygulama ve Araştırma Hastanesi’nden de gerekli uygulama izinleri alınmıştır (Ek 2). 

Çalışmada kullanılan tüm veriler retrospektif olarak tıbbi dosyalardan elde edilmiş, hasta 

kimlik bilgileri anonimleştirilerek gizlilik ilkelerine uygun biçimde analiz edilmiştir. 

 

3.9. Araştırmanın Sınırlılıkları 

 

Çalışmamızın retrospektif tasarıma sahip olması, metodolojik bazı sınırlılıkları 

beraberinde getirmektedir. Retrospektif çalışmalar, mevcut kayıtların doğruluğu ve eksiksizliği 

ile sınırlı olup, değişkenler arasındaki ilişkilerin nedensel düzeyde yorumlanmasını 

güçleştirmektedir. Ayrıca veri kayıtlarındaki olası eksiklikler ve ölçüm zamanlarındaki 

heterojenlik, sonuçların güvenilirliğini kısmen etkileyebilir. Çalışmanın tek merkezli olması ve 

örneklem büyüklüğünün sınırlı olması, elde edilen bulguların genellenebilirliğini 

kısıtlamaktadır. AS alma durumu ve süresine ilişkin verilerin retrospektif olarak ebeveyn 

beyanına dayalı olması, hatırlama yanlılığına yol açmış olabilir. Çalışmamızda yıllık uzama hızı 

(cm/yıl) verileri tüm olgularda standart şekilde mevcut olmadığından, büyüme yanıtının 

değerlendirilmesinde boy SDS değişimi ve mutlak boy artışı (cm) esas alınmıştır. Bu durum, 

büyüme yanıtının daha ayrıntılı değerlendirilmesini sınırlamış olabilir. Bu sınırlılıklar göz 

önünde bulundurularak, gelecekte yapılacak prospektif, çok merkezli ve daha geniş örneklemli 

çalışmaların, BHE tanısı alan çocuklarda IGF-1 ve IGFBP-3 SDS düzeyleri ile beslenme 

öyküsü ve büyüme yanıtı arasındaki ilişkileri daha güçlü biçimde ortaya koyacağı 

düşünülmektedir. 
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4. BULGULAR 

 

 

4.1. Hastaların Demografik ve Tanımlayıcı Özellikleri 

 

Bu çalışmaya İBHE tanısı almış olan 3-17 yaş arası 162 hasta dahil edildi. Çalışmaya 

dahil edilen hastaların 74’ü (%45,7) kız, 88’i (%54,3) erkekti. Olguların tanı alma yaşları 

ortalaması 10,2 ± 2,7 yıl idi. Çalışmaya dahil edilen en küçük olgunun yaşı 3 yıl, en büyük 

olgunun yaşı ise 17 yıl idi. Olguların %42’si 10 yaş altı grubunda, %58’i 10 yaş ve üstü 

grubunda saptandı. Doğum şekli incelendiğinde hastaların %40,7’sinin normal, %59,3’ünün 

sezaryen ile doğduğu görüldü. Olguların %67,9’unun (n=110) AS aldığı, AS alan bu grubun 

ortalama emzirme süresinin 16,4 ± 8,6 ay olduğu belirlendi. Tablo 5’te hastaların tanımlayıcı 

özellikleri özetlenmiştir. 
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Tablo 5. Tanımlayıcı özellikler. 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

Tanı yaşı   

10 yaş altı 68 42 

10 yaş ve üstü 94 58 

Cinsiyet   

Erkek 88 54,3 

Kız 74 45,7 

Doğum şekli   

Normal 66 40,7 

Sezaryen 96 59,3 

Doğumda d vitamini takviyesi 

kullanma 

  

Yok 53 32,7 

Var 109 67,3 

Anne Sütü alma durumu   

Yok 52 32,1 

Var 110 67,9 

 Ort±Ss Med 

(IQR) 

(Min-

Maks) 

Tanı anında olduğu yaş 10,2±2,7 10 

(4) 

(3-

17) 

Doğum kilosu (gram) 2871,6±631,4 3000 

(858)  

(960-

5000) 

Doğum boyu (cm) 45,5±3,4 46 

(4) 

(37-

56) 

Anne Sütü süresi (n=110) 16,4±8,6 18 

(16) 

(1-

48) 

Kaçıncı ayda ek gıdaya geçtiği  5,96±0,8 6 (0) (2-

12) 

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Med: Medyan, IQR: İnterquartile range, Min: 

Minimum, Maks: Maksimum 
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4.2. Hastaların Tanı Anındaki Klinik, Antropometrik ve Laboratuvar Bulgularının Anne 

Sütü Alma Durumuna Göre Analizi 

 

Tablo 6’da AS alan ve almayanlar arasında tanı anındaki klinik ve antropometrik bulgular 

karşılaştırılmıştır. AS alan ve almayanlar arasında boy SDS kategorileri, ağırlık SDS 

kategorileri, tanı yaşı, boy, ağırlık, tanı anı boy SDS ve ağırlık SDS ortalamaları istatistiksel 

olarak anlamlı düzeyde farklı bulunmamıştır (p > 0,05). 

Boy SDS < − 3 olanlar AS almayanların %32,7’sinde, alanların %27,3’ünde tespit edilmiş 

ve gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (p=0,478). Ağırlık SDS 

< -2 olanlar AS almayanların %51,9’unda, alanların %46,4’ünde tespit edilmiş ve istatistiksel 

olarak anlamlı düzeyde farklı bulunmamıştır (p=0,509). Tanı yaşı, boy uzunluğu (cm) ve ağırlık 

(kg) ortalamaları açısından da gruplar benzer bulunmuştur (sırasıyla p=0,811; p=0,987; 

p=0,743). Tanı anı Boy SDS ortalaması AS almayanlarda -2,48±0,9, alanlarda -2,52±1,1 olarak 

saptanmış ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamsızdır (p=0,769). Tanı anı ağırlık SDS 

ortalaması AS almayanlarda -1,83±1,3, alanlarda -1,79±1,2 bulunmuş olup istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanmamıştır (p=0,803). 
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Tablo 6. Tanı anındaki klinik ve antropometrik bulgular ile anne sütü alan ve almayan gruplar 

arasındaki farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne Sütü 

Alan 

(n=110) 

p† 

n(%) n(%) 

Boy SDS    

< −3 17 (32,7) 30 (27,3) 0,478 

> −3 35 (67,3) 80 (72,7)  

Ağırlık SDS    

< −2 27 (51,9) 51 (46,4) 0,509 

> −2 25 (48,1) 59 (53,6)  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

Tanı yaşı 10,1±2,6 

(10,5) 

10,2±2,8 (10) 0,811 

Boy cm 124,8±17,4 

(130) 

124,4±18,9 

(129) 

0,987 

Ağırlık (kg) 27,4±10,4 

(28,3) 

27,8±10,8 

(28) 

0,743 

Tanı anı Boy SDS -2,48±0,9 (-

2,51) 

-2,52±1,1 (-

2,5) 

0,769 

Tanı anı Ağırlık SDS -1,83±1,3 (-

2,09) 

-1,79±1,2 (-

1,94) 

0,803 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Mann Whitney U 

 

Tablo 7’de tanı anındaki laboratuvar bulguları AS alan ve almayanlar arasında 

karşılaştırılmıştır. AS alan ve almayanlar arasında D vitamini düzeyi kategorileri, IGF-1 SDS 

kategorileri, biyokimyasal parametreler (Ca, P, ALP, vb.), büyüme faktörleri ve BH uyarı testi 

yanıtları açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

D vitamini eksikliği (< 20 ng/mL) AS almayanların %36,5’inde, alanların %28,2’sinde 

tespit edilmiş ve gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,282). 

Düşük IGF-1 SDS (< −2) oranı AS almayanlarda %15,4, alanlarda %12,7 olarak saptanmış olup 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamsızdır (p=0,645). Ortalama D vitamini, Ca, P, ALP, ALT, 

AST ve Kreatinin değerleri açısından da gruplar benzer bulunmuştur (p > 0,05). IGF-1 SDS 

ortalaması AS almayanlarda -0,89±1,06, alanlarda -0,87±0,83 olarak saptanmış ve istatistiksel 

olarak anlamlı fark izlenmemiştir (p=0,727). Benzer şekilde, IGFBP-3 SDS ortalamaları ve 

BHE tanısında kullanılan Klonidin ve L-Dopa uyarı testi doruk yanıtları da gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde farklı bulunmamıştır (sırasıyla p=0,341; p=0,376; p=0,718). 
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Tablo 7. Tanı anındaki laboratuvar bulguları ile anne sütü alan ve almayan gruplar arasındaki 

farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne Sütü 

Alan 

(n=110) 

p† 

  

Tanı D vitamini     

< 20 ng/mL D 

vitamini eksik 

19 (36,5) 31 (28,2) 0,282 

> 20 ng/mL D 

vitamini yeterli 

33 (63,5) 79 (71,8)  

Tanı IGF-1 SDS    

< -2 Düşük IGF-1 8 (15,4) 14 (12,7) 0,645 

>-2 

Normal/Yüksek 

44 (84,6) 96 (87,3)  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

D Vitamini  21,0±9,0 

(21,3) 

21,6±6,9 

(21,3) 

0,302 

Ca 9,72±0,4 

(9,6) 

9,71±0,9 

(9,6) 

0,355 

P 4,78±0,6 

(4,8) 

4,82±0,6 

(4,8) 

0,503 

Alt 16,4±8,8 (14) 14,9±5,2 (14) 0,812 

Ast 28,5±16,3 

(25) 

28,1±13,7 

(26) 

0,587 

Alp 211,0±62,9 

(212,5) 

231,0±73,7 

(213) 

0,081 

Kreatinin 0,55±0,12 

(0,54) 

0,54±0,08 

(0,54) 

0,608 

IGF1 150,2±99,3 

(120,5) 

145,7±94,0 

(120,5) 

0,794 

IGF1 SDS -0,89±1,06 (-

0,81) 

-0,87±0,83 (-

0,81) 

0,727 

IGFBP3 4,12±1,95 

(3,9) 

6,19±23,9 

(3,9) 

0,848 

IGFBP3 SDS -,52±0,7 (-

0,53) 

-0,54±0,70 (-

0,53) 

0,341 

Klonidin 6,04±2,3 

(6,87) 

6,44±2,1 

(6,87) 

0,376 

L-Dopa 3,52±1,7 

(3,57) 

3,51±1,8 

(3,57) 

0,718 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Mann Whitney U 
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4.3. Anne Sütü Alma Durumuna Göre Tedavi ve İzlem Bulguları 

 

Tablo 8’de tedavi süreci ve takip özellikleri AS alan ve almayanlar arasında 

karşılaştırılmıştır. İlaç yan etkisi varlığı AS alanlarda tespit edilmemiş olup almayanların 

%3,8’inde mevcuttur ve AS almayanlarda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek 

saptanmıştır (p=0,038). 

BH kullanım süresi, dozu ve tedavi sonrasındaki yaş ortalamaları açısından gruplar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (sırasıyla p=0,814; p=0,818; 

p=0,890). Tedaviye yanıtın göstergesi olan 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıl uzama hızları ile son boy 

uzunluğu ortalamaları incelendiğinde, AS alan ve almayan gruplar benzer bulunmuş ve 

istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmemiştir (p > 0,05). 

 

Tablo 8. Tedavi süreci ve takip özellikleri ile anne sütü alan ve almayan gruplar arasındaki 

farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne Sütü 

Alan 

(n=110) 

p† 

n(%) n(%) 

İlaç yan etkisi    

Yok 50 (96,2) 110 (100) 0,038* 

Var 2 (3,8) -  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

BH süre 3,07±1,17 (3) 3,15±1,2 (3) 0,814 

BH dozu 1,02±0,37 (1) 1,01±0,4 (1) 0,818 

BH tedavisinden 

sonraki yaşı 

12,8±3,2 (13) 12,9±3,3 (13) 0,890 

1. Yıl Uzama Hızı 7,67±3,3 (7) 7,29±2,8 (7) 0,799 

2. Yıl Uzama Hızı 6,87±2,9 (7) 7,0±2,9 (7) 0,728 

3. Yıl Uzama Hızı 5,28±2,9 (5) 5,30±2,2 (5) 0,274 

Uzama Son 144,1±16,8 

(146,5) 

145,0±16,8 

(148) 

0,728 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Mann Whitney U 
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4.4. Uzun Dönem Takipte Antropometrik ve Laboratuvar Bulgularının Anne Sütü Alan 

ve Almayan Gruplara Göre Karşılaştırılması 

 

Tablo 9’da son kontrol anındaki antropometrik ve laboratuvar bulguları AS alan ve 

almayanlar arasında karşılaştırılmıştır. AS alan ve almayan gruplar arasında son kontrol 

anındaki boy ve ağırlık SDS değerleri, biyokimyasal parametreler ve büyüme faktörleri 

açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

Son kontrol Boy SDS ortalaması AS almayanlarda -1,72±0,9, alanlarda -1,64±1,1 olarak 

saptanmış ve gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,489). Benzer 

şekilde son kontrol ağırlık SDS ortalamaları da gruplar arasında benzer bulunmuştur (p=0,748). 

Laboratuvar parametreleri incelendiğinde; D vitamini, Ca, P, ALT, AST, ALP ve Kreatinin 

düzeyleri açısından AS alma durumu ile anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (p > 0,05). Tedavi 

yanıtını gösteren IGF-1 SDS ortalaması her iki grupta da -0,30 olarak tespit edilmiş (p=0,961), 

IGFBP-3 SDS değerleri de benzerlik göstermiş ve istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmemiştir 

(p=0,684). 
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Tablo 9. Son kontrol anındaki antropometrik ve laboratuvar bulguları ile anne sütü 

alan/almayan gruplar arasındaki farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne Sütü 

Alan 

(n=110) 

p 

Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

Son boy SDS -1,72±0,9 (-

1,86) 

-1,64±1,1 (-

1,77) 

0,489 

Son ağırlık SDS -1,37±0,9 (-

1,37) 

-1,20±1,4 (-

1,35) 

0,748 

D Vitamini  22,8±8,4 

(20,7) 

22,2±9,7 

(20,2) 

0,321 

Ca 9,58±0,4 

(9,6) 

9,59±0,6 

(9,6) 

0,790 

P 4,44±0,6 

(4,5) 

4,64±0,9 

(4,5) 

0,143 

Alt 14,9±9,9 (12) 14,2±6,9 (13) 0,566 

Ast 22,5±6,7 (22) 23,2±7,5 (22) 0,587 

Alp 224,7±96,5 

(224) 

235,9±89,9 

(224) 

0,551 

Kreatinin 0,55±0,09 

(0,55) 

0,57±0,12 

(0,55) 

0,716 

IGF1 249,2±102,6 

(249) 

260,7±117,3 

(249) 

0,602 

IGF1 SDS -0,30±1,03 (-

0,47) 

-0,30±1,2 (-

0,47) 

0,961 

IGFBP3 5,54±1,2 

(5,52) 

5,59±1,6 

(5,52) 

0,928 

IGFBP3 SDS 0,29±0,8 

(0,39) 

0,31±1,07 

(0,39) 

0,684 

*p < 0,05, Mann Whitney U 

 

4.5. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi 

 

Hastaların son kontrol boy SDS değeri ile tanı anı boy SDS arasındaki fark hesaplandı. 

Delta (∆) boy SDS’den elde edilen fark 0,5 altında ise tedavinin yeterli yanıt vermediği; + 0,5 

ve üstü ise tedavinin iyi yanıt olarak kabul edildi. Bu bağlamda Şekil 1’de hastaların % 62,96 

(n=102)’sında tedavinin iyi yanıt verdiği saptandı (Şekil 1). 
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Şekil 1. Delta (∆) boy SDS’ye göre tedavi yanıt durumu. 

 

Tablo 10’da tedavi yanıtı ve değişim SDS değerleri AS alan ve almayanlar arasında 

karşılaştırılmıştır. AS alan ve almayan gruplar arasında tedaviye verilen yanıt durumu ve 

boy/ağırlık SDS değişim (delta) miktarları istatistiksel olarak anlamlı düzeyde farklı 

bulunmamıştır. 

Tedaviye yetersiz yanıt (< 0,5 SDS) oranı AS almayanların %38,5’inde, alanların 

%36,4’ünde tespit edilmiş ve gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (p=0,796). Tedavi süresince sağlanan Boy SDS artışı ortalaması AS 

almayanlarda 0,76±0,80, alanlarda 0,46±0,76 olarak bulunmuş olup aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamsızdır (p=0,574). Benzer şekilde, ağırlık SDS artışı ortalaması AS almayanlarda 

0,46±0,76, alanlarda 0,59±0,97 olarak saptanmış ve istatistiksel olarak anlamlı fark 

izlenmemiştir (p=0,528). 
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Tablo 10. Tedavi yanıtı ve değişim SDS değerleri ile anne sütü alan ve almayan gruplar 

arasındaki farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne Sütü 

Alan 

(n=110) 

p† 

n(%) n(%) 

Tedaviye yanıt    

< 0,5 yetersiz 

yanıt 

20 (38,5) 40 (36,4) 0,796 

> 0,5 iyi yanıt 32 (61,5) 70 (63,6)  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

Boy SDS artışı 0,76±0,80 

(0,74) 

0,46±0,76 

(0,35) 

0,574 

Ağırlık SDS artışı 0,46±0,76 

(0,35) 

0,59±0,97 

(0,49) 

0,528 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Mann Whitney U 

 

Tablo 11’de ilgili parametreler ile tedaviye yanıt veren ve vermeyen gruplar arasındaki 

farklılıklar karşılaştırılmıştır. Tedaviye yetersiz yanıt veren ve iyi yanıt veren gruplar arasında 

D vitamini düzeyi kategorileri istatistiksel olarak anlamlı düzeyde farklı bulunmuştur. Diğer 

parametreler olan AS alma durumu, ilaç yan etkisi, tanı anı IGF-1 SDS düzeyi, AS süresi, tanı 

yaşı, BH kullanım süresi ve dozu açısından ise gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıştır. 

D vitamini eksikliği (< 20 ng/mL) tedaviye yetersiz yanıt verenlerin %16,7’sinde, iyi 

yanıt verenlerin %39,2’sinde tespit edilmiş ve tedaviye iyi yanıt veren grupta D vitamini 

eksikliği oranı istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek bulunmuştur (p=0,003). AS alma 

durumu incelendiğinde, tedaviye yetersiz yanıt verenlerin %66,7’sinin, iyi yanıt verenlerin 

%68,6’sının AS aldığı görülmüş ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamsızdır (p=0,796). İlaç 

yan etkisi tedaviye iyi yanıt verenlerde gözlenmezken, yetersiz yanıt verenlerin %3,3’ünde 

mevcuttur; ancak bu fark istatistiksel olarak sınırda kalmış ve anlamlılığa ulaşmamıştır 

(p=0,064). Ayrıca, AS alma süresi, tanı yaşı, BH tedavi süresi ve tedavi dozu ortalamaları 

açısından da gruplar benzer bulunmuştur (p > 0,05). 
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Tablo 11. İlgili parametreler ile tedaviye yanıt veren ve vermeyen gruplar arasındaki 

farklılıklar. 

 Tedaviye 

Yetersiz 

Yanıt 

(n=60) 

Tedaviye 

İyi 

Yanıt 

(n=102) 

p† 

n(%) n(%) 

Anne Sütü alma    

Yok 20 (33,3) 32 (31,4) 0,796 

Var 40 (66,7) 70 (68,6)  

İlaç yan etkisi    

Yok 58 (96,7) 102 (100) 0,064 

Var 2 (3,3) -  

Tanı IGF-1 SDS    

< -2 Düşük IGF-1 7 (11,7) 15 (14,7) 0,586 

> -2 Normal/Yüksek 53 (88,3) 87 (85,3)  

Tanı D vitamini    

< 20 ng/mL D vitamini eksik 10 (16,7) 40 (39,2) 0,003** 

> 20 ng/mL D vitamini 

yeterli 

50 (83,3) 62 (60,8)  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

Anne Sütü süresi 16,9±7,8 

(18) 

16,0±9,1 

(18) 

0,465 

Tanı anında olduğu yaş 9,88±2,0 

(10) 

10,4±3,0 

(11) 

0,305 

BH tedavisi kullandığı süre 2,88±1,3 

(3) 

3,27±1,2 

(3) 

0,069 

BH tedavisinde kullandığı doz 0,99±0,3 

(1) 

1,03±0,4 

(1,08) 

0,326 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Mann Whitney U 

 

4.6. Anne Sütü Alma Süresine Göre Büyüme Parametreleri ve Tedavi Yanıtının 

Değerlendirilmesi  

 

Tablo 12’de AS süresi ile tedavi yanıtını yansıtan büyüme parametreleri arasındaki ilişki 

incelenmiştir. Yapılan analiz sonucunda, AS alma süresi ile Boy SDS artışı, ağırlık SDS artışı, 

tedaviye bağlı 1. yıl uzama hızı ve son boy SDS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde bir ilişki saptanmamıştır. 
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AS süresi ile Boy SDS artışı (r=-0,149; p=0,120), ağırlık SDS artışı (r=-0,046; p=0,632), 

1. yıl uzama hızı (r=0,006; p=0,954) ve son boy SDS (r=-0,132; p=0,171) arasında korelasyon 

bulunmamaktadır. 

 

Tablo 12. Anne sütü ile ilgili parametreler arasındaki ilişki. 

 Anne Sütü Süresi 

r p 

Boy SDS artışı -0,149 0,120 

Ağırlık SDS artışı -0,046 0,632 

Uzama 1. Yıl 0,006 0,954 

Son boy SDS -0,132 0,171 

*p < 0,05, Spearman’s rho korelasyon 

 

Tablo 13’de tedavi yanıtı ve değişim SDS değerleri; AS almayan, 0-6 ay arası AS alan ve 

6 aydan fazla AS alan gruplar arasında karşılaştırılmıştır. Üç grup arasında tedaviye verilen 

yanıt durumu, tanı anındaki özellikler ve tedavi sırasındaki büyüme parametreleri açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

Tedaviye yetersiz yanıt (< 0,5 SDS) oranı AS almayanlarda %38,5, 0-6 ay alanlarda 

%22,7 ve 6 aydan fazla alanlarda %39,8 olarak saptanmış; gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,323). Tanı yaşı, tanı anı boy SDS ve ağırlık SDS ortalamaları 

açısından da üç grup benzer özellikler göstermiştir (sırasıyla p=0,972; p=0,757; p=0,694). 

Tedaviye yanıtın göstergeleri olan 1. yıl uzama hızı ve son boy uzunluğu ortalamaları gruplar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde farklılaşmamıştır (sırasıyla p=0,635; p=0,751). 

Benzer şekilde, Boy SDS artışı ortalaması 0-6 ay alan grupta sayısal olarak daha yüksek 

(1,08±0,80) görünmekle birlikte, gruplar arasındaki fark istatistiksel olarak anlamsızdır 

(p=0,303). Ağırlık SDS artışları da gruplar arasında benzer bulunmuştur (p=0,819). 
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Tablo 13. Tedavi yanıtı ve değişim SDS değerleri ile anne sütü grupları arasındaki farklılıklar. 

 Anne Sütü 

Almayan 

(n=52) 

Anne 

Sütünü 

0-6 ay 

alan 

(n=52) 

Anne 

Sütünü 

6 aydan 

fazla alan 

(n=52) 

p† 

n(%) n(%) n(%) 

Tedaviye 

yanıt 

    

< 0,5 

yetersiz yanıt 

20 (38,5) 5 (22,7) 35 (39,8) 0,323 

> 0,5 iyi 

yanıt 

32 (61,5) 17 (77,3) 53 (60,2)  

 Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

Ort±Ss 

(Med) 

p‡ 

Tanı yaşı 10,1±2,6 

(10,5) 

10,2±2,6 

(11) 

10,2±2,8 

(10) 

0,972 

Tanı boy 

SDS 

-2,48±0,9 

(-2,52) 

-2,75±1,1 

(-2,58) 

-2,46±1,08 

(-2,5) 

0,757 

Tanı ağırlık 

SDS 

-1,83±1,3 

(-2,09) 

-2,01±1,0 

(-2,15) 

-1,74±1,2 

(-1,89) 

0,694 

Uzama 1. yıl 7,67±3,3 

(7) 

7,68±2,6 

(8) 

7,20±2,8 

(7) 

0,635 

Uzama son 144,1±16,8 

(146,5) 

146,8±18,1 

(149,5) 

144,6±16,5 

(148) 

0,751 

Boy SDS 

artışı 

0,76±0,8 

(0,74) 

1,08±0,80 

(1,05) 

0,83±0,82 

(0,60) 

0,303 

Ağırlık SDS 

artışı 

0,46±0,76 

(0,35) 

0,66±1,22 

(0,51) 

0,57±0,90 

(0,49) 

0,819 

*p < 0,05, †: Ki-kare, ‡: Kruskal Wallis 

 

4.7. Tedavi Yanıtını Etkileyen Faktörlerin Analizi 

 

Tablo 14’te tedaviye yanıta etki eden faktörlerin belirlenmesi amacıyla yapılan çok 

değişkenli logistik regresyon analizi sonuçları gösterilmiştir. Modelde yer alan değişkenlerden 

tanı anı D vitamini düzeyi (p=0,124) ve tanı anındaki yaş (p=0,263) tedavi yanıtı üzerinde 

istatistiksel olarak anlamlı bir etkiye sahip bulunmamıştır. 

Buna karşın, BH tedavisi kullandığı sürenin tedavi yanıtı üzerinde istatistiksel olarak 

anlamlı düzeyde etkili olduğu saptanmıştır (p=0,032). BH kullanım süresindeki birim artışın, 

tedavi yanıtı olasılığını (Odds Ratio) 1,355 kat artırdığı belirlenmiştir (OR=1,355; %95 GA: 

1,026-1,791). 
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Tablo 14. Tedaviye yanıta etki eden faktörlerin çok değişkenli logistik regresyon testi ile 

incelenmesi. 

 p OR %95 Güven 

Aralığı 

En 

Düşük 

En 

Yüksek 

Tanı anı D vitamini 0,124 0,965 0,921 1,010 

Tanı anında olduğu yaş 0,263 1,077 0,946 1,225 

BH tedavisi kullandığı süre 0,032* 1,355 1,026 1,791 

Sabit 0,736 0,690   

*p < 0,05, Çok değişkenli logistik regresyon testi 

 

 

Şekil 2. Boy SDS artışı ile tanı anındaki serum 25-hidroksi D vitamini düzeyi arasındaki 

ilişki. 

 

Tanı anındaki serum 25-hidroksi D vitamini düzeyi ile boy SDS artışı arasında zayıf ancak 

istatistiksel olarak anlamlı negatif bir korelasyon saptandı (r = -0,189) (Şekil 2). 
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5. TARTIŞMA 

 

 

Çocuklukta büyüme ve gelişime hem genetik hem de çevresel faktörlerin bir araya 

gelmesiyle şekillenen karmaşık bir süreçtir. Bu süreçte beslenme, psikososyal çevre, 

enfeksiyonlar ve diğer çevresel etkenler, birikimli etkileriyle lineer büyümeyi etkiler. Son 

araştırmalar, bu faktörlerin hormonal düzenleme, metabolik sağlık, bilişsel fonksiyonlar ve 

genel fiziksel gelişim üzerindeki derin etkilerini ortaya koymaktadır (Soliman ve diğerleri, 

2025; Lourenço ve diğerleri, 2012). Bu çalışma, Türkiye’de İBHE tanısı alan çocuklarda AS 

alma süresi ve büyüme parametreleri arasındaki ilişkiyi inceleyen ilk retrospektif 

araştırmalardan biri olarak literatüre katkı sağlamaktadır. Elde edilen bulgular, İBHE 

tedavisinde büyüme takibinin, yaşamın erken dönemi beslenme öyküsü ve biyokimyasal 

parametreler göz önünde bulundurularak yapılmasının önemini vurgulamaktadır ve gelecekteki 

çalışmalara yol gösterici niteliktedir. 

AS alan ve almayan çocuklar arasında tanı anındaki klinik ve antropometrik özellikler 

karşılaştırılmış; Boy SDS ve ağırlık SDS kategorileri, tanı yaşı, boy, vücut ağırlığı ile tanı anı 

Boy SDS ve ağırlık SDS ortalamaları açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık saptanmamıştır. Bu bulgu, anne sütünün büyüme üzerindeki etkilerinin her zaman uzun 

vadeli ve doğrudan ölçülebilir olmayabileceğini düşündürmektedir. Özellikle anne sütüne bağlı 

erken yaşam etkilerinin, çocukluk döneminin ilerleyen evrelerinde zamanla silinmiş olabileceği 

ve bu etkinin tanı anındaki büyüme parametrelerine yansımamış olabileceği göz önünde 

bulundurulmalıdır. Ayrıca olguların yaklaşık üçte ikisinin AS almış olması ve AS alan grupta 

ortalama emzirme süresinin 16 ayın üzerinde bulunması, çalışma popülasyonunda emzirmenin 

yaygın olduğunu göstermekte olup, gruplar arasındaki farklılıkların belirginleşmesini sınırlamış 

olabilir. Literatürde emzirme süresi ile büyüme göstergeleri arasındaki ilişkiyi inceleyen 

çalışmalarda ise farklı sonuçlar bildirilmiştir. Shen ve diğerleri (2023) tarafından yapılan bir 

çalışmada toplam 2.008 çocuk çalışmaya dahil edilmiştir. Emzirme süresinin medyanı 12 ay 

olarak bulunmuştur. 3 yaşındaki çocuklar arasında, AS almış olanların boy SDS, AS almamış 

olanlardan daha düşük bulunmuştur. Aynı yaş grubunda AS alanların ağırlık SDS değerleri de 

AS almayanlara göre daha düşüktür bulunmuştur. Clayton ve diğerleri (2024) yaptıkları bir 

çalışmada toplam 2492 çocuk üzerinde yürütülmüş olup katılımcılar erken yaşam beslenme 

şekline göre üç gruba ayrılmıştır: tamamen AS ile beslenenler, kısmen AS alanlar/karma 
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beslenenler (PF; %26) ve yalnızca formül mama ile beslenenler (FF; %54). Formül mama ile 

beslenenlere kıyasla, sadece AS ile ağırlık SDS daha düşük bulunmuştur. Literatürde bildirilen 

bu farklı sonuçlar, Bu farklı sonuçlar, AS alımının büyüme göstergeleri üzerindeki etkilerinin 

çalışma popülasyonu, ölçüm yaşı ve beslenme süresi gibi faktörlerin yanı sıra anne eğitimi, 

ekonomik durum ve erken yaşam çevresel koşulları gibi sosyoekonomik faktörlere de bağlı 

olarak değişebileceğini düşündürmektedir. 

Bulgularımız İBHE tanısı alan çocuklarda tanı anındaki D vitamini durumu, IGF-1 

düzeyleri, karaciğer enzimleri ve BH uyarı testi yanıtlarının AS alma öyküsünden bağımsız 

olduğunu ortaya koymuştur. Buna karşın, literatürde özellikle erken postnatal döneme 

odaklanan çalışmalarda IGF-1 düzeyleri ile beslenme biçimi arasında farklı sonuçlar 

bildirilmiştir. Büyükkayhan ve diğerleri (2003) yenidoğan döneminde AS ile beslenen 

bebeklerde serum IGF-1 düzeylerinin formül mama ile beslenenlere göre daha yüksek olduğunu 

göstermiştir. Savino ve diğerleri (2005) tarafından yapılan bir çalışmada yaşamın ilk dört 

ayında, formül mama ile beslenen bebeklerde IGF-I düzeylerinin AS ile beslenenlere kıyasla 

daha yüksek olduğunu bildirmiştir. Fouad ve diğerleri (2024) tarafından yapılan çalışmada, 

sağlıklı bebek ve çocuklardan oluşan 252 katılımcının %86,4’ünün AS ile beslendiği 

bildirilmiştir. Bu grubun 181’i (%71,8) ortalama 6 ± 1,7 ay (4–12 ay arası) yalnızca AS ile 

beslenirken, 37’si (%14,7) yalnızca formül mama ile veya AS’e ek olarak formül mama ile 

beslenmiştir. AS ile beslenen çocuklar ile hiç AS almayan çocuklar arasında serum IGF-1 

düzeyleri açısından anlamlı bir fark saptanmamıştır. Bu sonuç, çalışmamızda elde edilen 

bulgularla uyumludur. Beslenme türü ile karaciğer biyokimyasal parametreleri arasındaki ilişki 

literatürde farklı çalışmalarda değerlendirilmiştir. Kolho ve diğerleri (2023) AS ile beslenen 

bebeklerde ALT, AST düzeylerinin belirli aylarda formül mama ile beslenenlere kıyasla daha 

yüksek olduğunu bildirmiştir. Wu ve diğerleri (2011) yaşamın erken döneminde AS ile beslenen 

bebeklerde, 4. ve 8. haftalarda ölçülen ALT ve AST düzeylerinin, formül mama ile beslenen 

bebeklere kıyasla istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek olduğunu göstermiştir. 

Literatürde özellikle erken postnatal döneme odaklanan çalışmalarda beslenme biçimi ile IGF-

1 ve karaciğer biyokimyasal parametreleri arasında farklı sonuçlar bildirilmiş olmakla birlikte, 

çalışmamızda tanı anındaki değerlendirmelerin daha ileri yaş grubunda ve izole büyüme 

hormonu eksikliği tanısı almış bir hasta popülasyonunda yapılmış olması, anne sütü ile 

beslenmenin olası biyokimyasal etkilerinin belirginleşmesini sınırlamış olabilir. Anne sütüne 

bağlı erken yaşam etkilerinin zaman içerisinde zayıflayarak klinik ve biyokimyasal 

parametrelere yansımasının azalması mümkündür. Ayrıca İBHE’nin IGF-1 ekseni üzerindeki 
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temel ve baskın biyolojik etkisi, erken yaşam beslenmesine bağlı farklılıkların etkisini 

maskeleyerek laboratuvar bulgularının AS alma öyküsünden bağımsız görünmesine yol açmış 

olabilir. Bu nedenle çalışmamızda anlamlı bir ilişki saptanmamış olması, anne sütünün 

biyolojik etkisinin yokluğundan ziyade, değerlendirme zamanına, hasta grubunun özgün 

özelliklerine ve altta yatan hormonal patolojiye bağlı olarak yorumlanmalıdır. 

Elde ettiğimiz verilerde İBHE tanısı alan çocuklarda son kontrol anındaki boy ve ağırlık 

SDS değerleri, biyokimyasal parametreler ile IGF-1 ve IGFBP-3 SDS düzeylerinin AS alma 

durumuna göre istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermediği saptanmıştır. Literatürde 

sınırlı çalışma bulunmaktadır. Jørgensen ve diğerleri (2003) tarafından yapılan bir çalışmada, 

sağlıklı term bebeklerde infant dönem boyunca beslenme biçimini değerlendirdikleri 

çalışmada, erken aylarda AS ile beslenen bebeklerde AST düzeylerinin mama ile beslenenlere 

kıyasla daha yüksek olduğu bildirilmiş ancak izlem ilerledikçe bu farkın ortadan kalktığı ve 

ALP, IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri açısından beslenme grupları arasında anlamlı bir farklılık 

saptanmadığı gösterilmiştir. Son kontrol değerlendirmelerinde AS alma durumuna göre anlamlı 

bir fark saptanmamış olması, erken postnatal döneme özgü olabilecek beslenme ilişkili 

biyokimyasal farklılıkların zamanla ortadan kalkmasının yanı sıra, çalışmamızın retrospektif 

tasarımı ve değerlendirmelerin tek zaman noktası ile sınırlı olmasından da kaynaklanmış 

olabilir. Ayrıca, BH tedavisinin büyüme ve biyokimyasal parametreler üzerindeki güçlü ve 

baskın etkisinin, erken yaşamda anne sütüne bağlı olası etkileri uzun dönemde maskelemiş 

olabileceği düşünülmektedir. 

Bu araştırmada, ilaç yan etkisi varlığı AS alan grupta saptanmazken, AS almayan 

hastaların %3,8’inde yan etki gözlenmiş ve bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Bu 

bulgu, AS alımının tedavi toleransı üzerinde potansiyel bir rolü olabileceğini düşündürmektedir. 

KIGS kohortunun geniş ölçekli verilerine göre, pediatrik BH tedavisi genel olarak iyi tolere 

edilmekte olup, advers olayların büyük çoğunluğu hafif ve geçici niteliktedir. Tedaviyle ilişkili 

olduğu düşünülen yan etkiler düşük oranlarda bildirilmiş, tedavinin kesilmesini gerektiren 

durumlar ise nadir olarak rapor edilmiştir (Maghnie ve diğerleri, 2022). Ancak mevcut 

çalışmalarda AS ile beslenme durumu çoğunlukla değerlendirilmemiştir. Bu nedenle elde edilen 

bulguların literatürle doğrudan karşılaştırılması güçtür. Ayrıca literatürde AS alımı ile BH 

tedavisine bağlı yan etkiler arasındaki ilişkiyi doğrudan inceleyen çalışma sayısının sınırlı 

olması ve bu araştırmanın retrospektif tasarımı nedeniyle bulgular nedensel bir ilişki 

kurulmaksızın temkinli şekilde yorumlanmalıdır. Tanı yaşı, tedavi süresi ve dozu ile eşlik eden 
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klinik özellikler gibi olası karıştırıcı faktörlerin sonuçlar üzerinde etkili olabileceği göz önünde 

bulundurulmalıdır. 

Hastaların son kontrol boy SDS değeri ile tanı anı boy SDS değeri arasındaki fark 

belirlenmiş ve tedavi yanıtı değerlendirilmiştir; ∆ boy SDS <0,5 olan hastalar yetersiz yanıt, 

≥0,5 olanlar ise iyi yanıt olarak sınıflandırılmıştır. BH tedavisine verilen yanıt, tedavi başarısını 

etkileyen birden fazla faktör tarafından belirlenir. Bu etkenler arasında BH’nin uygulanma 

sıklığı, eşlik eden diğer hormon eksikliklerinin uygun şekilde düzeltilmesi, bireyin beslenme 

durumu, tedaviye başlama yaşı, uygulanan BH dozu ile tedavi süresi yer almaktadır 

(Darendeliler, 2009). Çalışmamızda AS alma durumunun tedavi yanıtı üzerinde anlamlı bir 

etkisinin saptanmamış olması, BH tedavisinin büyüme üzerindeki güçlü ve baskın etkisinin, 

erken yaşam döneminde AS’ye bağlı olarak ortaya çıkabilecek olası etkileri uzun dönemde 

maskelemiş olabileceğini düşündürmektedir. Bununla birlikte, çalışmanın retrospektif tasarımı, 

AS alma süresi ve niteliğine ilişkin verilerin sınırlı olması ile tedavi yanıtını etkileyebilecek 

diğer klinik ve çevresel faktörlerin tam olarak kontrol edilememiş olması, AS ile tedavi yanıtı 

arasındaki olası ilişkinin ortaya konmasını kısıtlamış olabilir. Bu nedenle, AS alma süresi ve 

içeriğinin ayrıntılı olarak kayıt altına alındığı, BH tedavisine erken dönemde başlanan ve uzun 

süreli izlem verilerini içeren prospektif çalışmaların, tedavi yanıtını etkileyen faktörlerin daha 

kapsamlı değerlendirilmesine olanak sağlayacağı düşünülmektedir. 

Araştırma kapsamında tedaviye yanıt veren ve vermeyen gruplar arasında çeşitli klinik, 

antropometrik ve biyokimyasal parametreler karşılaştırılmış; AS alma durumu ve süresi, tanı 

yaşı, tanı anı IGF-1 SDS düzeyi, BH tedavi süresi ve dozu açısından gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. Buna karşın, tanı anındaki D vitamini düzeyi 

kategorileri bakımından gruplar arasında anlamlı bir farklılık izlenmiş; D vitamini eksikliği 

oranı tedaviye iyi yanıt veren grupta, yetersiz yanıt veren gruba kıyasla daha yüksek 

bulunmuştur. Literatürde D vitamini düzeyi ile BH tedavisine verilen yanıt arasındaki ilişkiyi 

doğrudan inceleyen çalışma sayısı sınırlıdır. Wei ve diğerleri (1997) İBHE olan çocuklarda 

yaptıkları çalışmada tüm hastalar BH tedavisine artan büyüme hızı ile yanıt vermiştir. BH 

tedavisi sırasında büyüme hızında ve serum IGF-I düzeylerinde anlamlı artışlar izlenmiş; buna 

karşın serum Ca, P ve 25-hidroksi D vitamini düzeylerinde anlamlı bir değişiklik 

saptanmamıştır. Çalışmamızda tedaviye iyi yanıt veren grupta D vitamini eksikliği oranının 

daha yüksek saptanması, BH tedavisinin güçlü ve baskın etkisinin D vitamini durumuna bağlı 

olası etkileri uzun dönemde maskelemiş olabileceğini düşündürmektedir. Bununla birlikte, D 

vitamini düzeylerinin yalnızca tanı anında tek bir ölçümle değerlendirilmiş olması ve ölçüm 
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zamanının mevsimsel dağılımının analiz edilememesi bu ilişkinin yorumlanmasını sınırlayan 

temel metodolojik faktörlerdir. Bu nedenle, İBHE tanılı çocuklarda büyüme yanıtının, erken 

yaşam beslenme öyküsü veya tanı anındaki D vitamini düzeyinden ziyade, BH tedavisine özgü 

faktörler tarafından belirlendiği düşünülmektedir. Gelecek çalışmalarda, D vitamini 

düzeylerinin mevsimsel değişkenlik dikkate alınarak ve tedavi süreci boyunca tekrarlayan 

ölçümlerle değerlendirilmesi önerilmektedir. 

AS alma süresi ile BH tedavisine yanıtı yansıtan büyüme parametreleri arasındaki ilişki 

incelenmiş; AS süresi ile boy SDS artışı, ağırlık SDS artışı, tedaviye bağlı birinci yıl uzama hızı 

ve son boy SDS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıştır. 

Bu bulgular, AS süresinin BH tedavisine verilen uzun dönem büyüme yanıtı üzerinde belirleyici 

bir etkisinin olmadığını göstermektedir. Literatürde BH tedavisine yanıtı etkileyen faktörlerin 

değerlendirildiği çalışmalarda, tedavi yanıtının daha çok tedavi başlangıcındaki auxolojik 

özellikler ve endokrin parametreler ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. Kim ve diğerleri (2021) 

çalışmasında, özellikle idiopatik BH eksikliği olgularında, tedaviye verilen yanıtın tedavi 

başlangıcındaki daha düşük boy SDS ile ilişkili olduğu; buna karşın BH dozu ile büyüme yanıtı 

arasında anlamlı bir ilişki bulunmadığı gösterilmiştir. Literatürde, İBHE tanısı alan çocuklarda 

erken yaşam beslenme özellikleri, özellikle AS alma süresi ile BHE tedavisine verilen yanıt 

arasındaki ilişkiyi doğrudan inceleyen çalışma sayısı oldukça sınırlıdır. Mevcut çalışmalar daha 

çok tedavi başlangıcındaki auxolojik ve endokrin özellikler ile büyüme yanıtına odaklanmış 

olup, erken yaşam beslenme öyküsünün uzun dönem tedavi yanıtına etkisi yeterince 

aydınlatılamamıştır. Bu bağlamda, çalışmamızda AS ile büyüme parametreleri arasında ilişki 

saptanmamış olması BHE tedavisine yanıtın esas olarak tedavi başlangıcındaki büyüme 

durumu, tanı yaşı ve bireysel endokrin özellikler gibi faktörler tarafından belirlendiğini 

düşündürmektedir. Bununla birlikte, büyüme ve tedavi yanıtı üzerinde belirleyici olduğu 

bilinen genetik faktörlerin, özellikle ebeveyn boylarının ve hedef boy potansiyelinin erken 

yaşam beslenme öyküsüne kıyasla daha baskın bir rol oynadığı bilinmektedir. Bu durum, AS 

alma süresi gibi erken dönem çevresel faktörlerin, genetik büyüme potansiyelinin belirgin 

olduğu çocuklarda uzun dönem büyüme yanıtı üzerindeki etkisinin sınırlı kalmasına yol açmış 

olabilir. Ancak bu bulgunun yorumlanmasında bazı metodolojik sınırlılıklar da göz önünde 

bulundurulmalıdır. Çalışmanın retrospektif tasarımı ile AS alma süresi ve erken yaşam 

beslenme özelliklerine ilişkin verilerin ayrıntılı ve standart bir biçimde değerlendirilememiş 

olması olası ilişkilerin ortaya konmasını kısıtlamış olabilir. Bu nedenle, gelecekte yapılacak 

prospektif çalışmalarda AS alma süresinin ve erken yaşam beslenme özelliklerinin 
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standartlaştırılmış yöntemlerle değerlendirilmesi, daha geniş örneklem gruplarında ve uzun 

dönem takip verileri ile analiz edilmesi, erken yaşam beslenmesi ile BHE tedavisine verilen 

yanıt arasındaki ilişkinin daha net ortaya konmasına katkı sağlayacaktır. 

Örneklemimizde AS alma süresine göre oluşturulan gruplar arasında BHE tedavisine 

verilen yanıt durumu, boy ve ağırlık SDS değişimleri ile birlikte tedavinin birinci yılında elde 

edilen uzama hızı açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. Dharod ve 

diğerleri (2024) altı aydan daha uzun süre emzirilen bebeklerin büyüme eğrilerinin, 0–2 ay veya 

3–6 ay emzirilen bebeklere kıyasla anlamlı derecede daha düşük olduğunu bildirmiştir. Pauwels 

ve diğerleri (2019) tarafından yapılan bir çalışmada beş farklı emzirme kategorisini incelemiş; 

10–12 ay boyunca emzirilen çocukların ağırlık SDS değerleri ve 4-6 ay ve 7-9 ay emzirilen 

çocuklara kıyasla anlamlı derecede daha düşük bulunmuştur. AS ile beslenen bebeklerde 

büyümenin daha yavaş ancak fizyolojik bir seyir izlemesi literatürde sıkça tanımlanan bir 

durumdur. Bu bağlamda, uzun süre AS alan çocuklarda erken dönemde gözlenen daha yavaş 

büyüme paternlerinin, çalışmamızda AS alma süresi ile BHE tedavisine verilen yanıt arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmamasına katkıda bulunmuş olabileceği düşünülmektedir. Erken yaşam 

döneminde anne sütü ile beslenen çocuklarda bildirilen boy ve ağırlık artış hızındaki daha yavaş 

ancak fizyolojik seyirli büyüme paternlerinin, çocukluk döneminin ilerleyen evrelerinde 

genetik ve endokrin düzenleyicilerin baskın hâle gelmesiyle birlikte ayırt edilebilirliğini 

kaybetmiş olması olasıdır. Ayrıca literatürde uzun süre AS alan çocuklarda erken dönemde 

gözlenen daha yavaş büyüme paternlerinin, ilerleyen yaşlarda obezite riskini azaltıcı 

potansiyele sahip olabileceği bildirilmiştir. Wang ve diğerleri (2017) tarafından yapılan bir 

çalışmada yalnızca 1 ay AS ile beslenmenin bile çocukluk çağı obezite riskini %36 oranında 

azalttığı bildirilmiştir. Ek olarak emzirmenin hiç gerçekleşmemesi veya kısa süreli olması 

çocuklarda oral fonksiyonların daha az kullanılmasına yol açmakta; bu da kas gelişiminin 

yetersizliği, dudak ve dilin hatalı pozisyonlanması ile olumsuz oral alışkanlıkların edinilmesine 

neden olmaktadır. Söz konusu faktörler, dental maloklüzyonların ortaya çıkışıyla 

ilişkilendirilmektedir (Chen ve diğerleri, 2015). Literatürde AS’in yalnızca metabolik değil aynı 

zamanda kraniofasiyal ve genel büyüme gelişimi üzerinde koruyucu bir rol oynadığı 

vurgulanmaktadır. Ayrıca, büyüme ve tedavi yanıtı üzerinde belirleyici olduğu bilinen genetik 

faktörlerin, özellikle ebeveyn boyları ve hedef boy potansiyelinin, erken yaşam beslenme 

öyküsüne kıyasla daha baskın bir rol oynadığı bilinmektedir. Bu durum, AS alma süresi gibi 

erken dönem çevresel faktörlerin, genetik büyüme potansiyelinin belirgin olduğu çocuklarda 

uzun dönem büyüme yanıtı üzerindeki etkisinin sınırlı kalmasına yol açmış olabilir. 
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Tedaviye yanıtı etkileyen faktörlerin belirlenmesi amacıyla yapılan çok değişkenli lojistik 

regresyon analizinde, tanı anındaki D vitamini düzeyi ve tanı yaşı tedavi yanıtı üzerinde 

istatistiksel olarak anlamlı bir etki göstermemiştir. Buna karşın, BHE tedavisi kullanım 

süresinin, diğer değişkenlerden bağımsız olarak, tedaviye iyi yanıt verme olasılığını yaklaşık 

1,35 kat artırdığı saptanmıştır. Bu bulgu, BH tedavisinde yanıtın süreklilik ve tedaviye 

maruziyet süresi ile yakından ilişkili olduğunu düşündürmektedir. Darendeliler (2009) 

tarafından da vurgulandığı üzere, BH’nin uygulanma süresi ve sürekliliği, büyüme yanıtının 

sürdürülebilirliği açısından kritik öneme sahiptir. Bu bağlamda, çalışmamızda tedavi süresinin 

bağımsız bir belirleyici olarak öne çıkması, mevcut literatürle uyumlu bir bulgu olarak 

değerlendirilmektedir. Tanı anındaki D vitamini düzeyi ve tanı yaşının çok değişkenli analizde 

tedavi yanıtı üzerinde anlamlı bir etki göstermemesi, BHE tedavisine verilen yanıtın bu 

değişkenlerden bağımsız olarak şekillendiğini düşündürmektedir. D vitamini düzeylerinin 

yalnızca tanı anında tek bir ölçümle değerlendirilmiş olması, ölçümlerin mevsimsel dağılımının 

analiz edilememesi ve tedavi süreci boyunca izlenmemesi, bu ilişkinin daha ayrıntılı biçimde 

ortaya konmasını sınırlayan önemli metodolojik faktörlerdir. Ayrıca çalışmanın retrospektif 

tasarımı ve literatürde bu değişkenleri doğrudan ele alan çalışmaların sınırlı olması, bulguların 

temkinli yorumlanmasını gerektirmektedir. Buna karşın, elde edilen bulgular birlikte 

değerlendirildiğinde, BHE tedavisinde büyüme yanıtının yalnızca biyolojik faktörler değil, aynı 

zamanda tedaviye uyum ve bakım verenlerin sürece katılımı gibi davranışsal ve sosyokültürel 

faktörlerden de etkilendiği anlaşılmaktadır. Gelecekte yapılacak prospektif ve uzun süreli izlem 

çalışmalarında, biyokimyasal ve klinik parametrelerin mevsimsel değişkenlik de dikkate 

alınarak zamana bağlı biçimde değerlendirilmesi, tedavi yanıtını etkileyen faktörlerin daha net 

ortaya konmasına katkı sağlayacaktır. 

Tanı anındaki serum 25-hidroksi D vitamini düzeyi ile boy SDS artışı arasında zayıf ancak 

istatistiksel olarak anlamlı negatif bir korelasyon saptanmıştır. Bu bulgu, D vitamini 

düzeylerinin büyüme üzerindeki etkisinin doğrusal ve tek yönlü bir ilişkiyle tam olarak 

açıklanamayacağını düşündürmektedir. Ganmaa ve diğerleri (2023) tarafından yapılan ve D 

vitamini eksikliğinin yüksek prevalansta olduğu bir bölgede okul çağındaki 8851 çocuğun dahil 

edildiği randomize klinik çalışmanın ikincil analizinde, oral D vitamini takviyesinin serum 25-

hidroksi D vitamini düzeylerini fizyolojik aralığa yükseltmede etkili olduğu gösterilmiştir. 

Bununla birlikte D vitamini takviyesinin yaşa göre boy, beden kitle indeksi, vücut 

kompozisyonu ve pubertal gelişim üzerine anlamlı bir etkisi saptanmamıştır. Bu sonuçların tüm 

çalışma popülasyonunda ve başlangıç 25(OH)D düzeyleri, tahmini Ca alımı ve cinsiyete göre 
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oluşturulan alt gruplarda tutarlı olması, D vitamini düzeylerinin düzeltilmesinin büyüme ve 

pubertal gelişim üzerinde her zaman belirgin bir klinik etki yaratmayabileceğini 

desteklemektedir. Dolayısıyla, büyüme sürecinin genetik, hormonal, beslenmeye ilişkin ve 

çevresel çok sayıda faktör tarafından birlikte düzenlendiği; D vitamininin bu kompleks süreçte 

tek başına belirleyici bir rol üstlenmekten ziyade, dolaylı ve modülatör bir etkiye sahip 

olabileceği düşünülmektedir. Ancak bu ilişkinin nedensel bir bağlamda değerlendirilmesi 

mümkün değildir. Saptanan negatif korelasyon, ters nedensellik olasılığı veya seçilim yanlılığı 

gibi metodolojik faktörlerden kaynaklanmış olabilir. Ayrıca, D vitamini düzeylerinin yalnızca 

tanı anında tek bir ölçümle değerlendirilmiş olması ve mevsimsel değişkenliğin dikkate 

alınamamış olması, bu ilişkinin yorumlanmasını sınırlamaktadır. Bu nedenle elde edilen 

bulgular temkinli bir yaklaşımla değerlendirilmelidir. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

 

1. AS büyüme parametrelerini etkilememiştir; AS alma durumuna göre gruplar arasında 

tanı anındaki boy ve ağırlık SDS, boy uzunluğu ve vücut ağırlığı ölçümleri açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Benzer şekilde, grupların tanı yaşları 

açısından da benzer özellikler gösterdiği izlenmiştir. 

2. Tanı anındaki 25-hidroksi D vitamini, IGF-1 SDS düzeyleri, biyokimyasal parametreler 

(Ca, P, ALP, ALT, AST, kreatinin) ve BH uyarı testlerine verilen doruk yanıtlar açısından gruplar 

benzer özellikler göstermiştir.  

3. BH kullanım süresi, dozu, tedavinin 1., 2. ve 3. yılındaki uzama hızları ve ulaşılan son 

boy uzunluğu açısından AS alan ve almayan gruplar arasında anlamlı bir fark gözlenmemiştir.  

4. AS alma süresi ile boy/ağırlık SDS artışı ve son boy SDS değerleri arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıştır. Ayrıca, 0–6 ay ve 6 aydan uzun süre AS alan 

gruplar arasında BHE tedavisine verilen yanıt açısından istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

izlenmemiştir.  

5. Tedaviye iyi yanıt veren ve yetersiz yanıt veren gruplar arasında tanı anındaki D 

vitamini düzeyi açısından anlamlı bir fark gözlenmiştir ancak çok değişkenli analizlerde D 

vitamini ve tanı yaşının tedavi yanıtı üzerinde bağımsız bir belirleyici olmadığı saptanmıştır. 

Tanı anındaki serum D vitamini düzeyi ile boy SDS artışı arasında zayıf, ters yönlü bir ilişki 

saptanmıştır. 

6. İlaç yan etkilerinin yalnızca AS almayan grupta görülmesi ve bu farkın istatistiksel 

olarak anlamlı bulunması AS’nin tedavi toleransı üzerinde potansiyel bir koruyucu etkisi 

olabileceğini düşündürmektedir. 

7. BH tedavi süresinin, tedavi yanıtı üzerinde istatistiksel olarak anlamlı düzeyde etkili 

olduğu saptanmıştır. Çalışmamızın temel klinik bulgusu, BH kullanım süresinin tedavi 

başarısını öngören ana faktör olduğudur. Bu doğrultuda, BH kullanım süresindeki her bir 

birimlik artışın, tedavi yanıtı olasılığını (Odds Ratio) 1,355 kat artırdığı belirlenmiştir. 

BH eksikliği olan çocuklarda AS alma süresinin tedavi yanıtı üzerindeki etkilerini daha 

net değerlendirebilmek için daha geniş örneklemli ve çok merkezli prospektif çalışmalara 

ihtiyaç vardır. Bununla birlikte, çalışmamızda tanı anındaki D vitamini düzeyi ile tedavi yanıtı 
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arasında saptanan ters yönlü ilişkinin nedensel bir ilişkiyi yansıttığı şeklinde yorumlanmaması 

gerekmektedir. Söz konusu bulgu, olası ters nedensellik ile açıklanabilir; büyüme geriliği daha 

belirgin olan ve klinik olarak daha yakından izlenen olgularda D vitamini eksikliğinin daha sık 

saptanmış olması bu duruma katkıda bulunmuş olabilir. Ayrıca çalışmanın tek merkezli ve 

retrospektif yapısı, çalışma grubunun genel popülasyonu temsil etme kabiliyetini sınırlamış ve 

örneklem seçimine bağlı bazı metodolojik kısıtlılıklara yol açmış olabilir. Bu nedenle, tanı 

anındaki D vitamini düzeyleri ile BH tedavisine verilen yanıt arasındaki ilişkinin yönü ve klinik 

anlamı, prospektif ve kontrollü çalışmalarla doğrulanmalıdır. Ayrıca ilaç yan etkilerinin AS 

almayan grupta daha sık izlenmiş olması, emzirmenin tedavi toleransı ve güvenlik profili 

üzerindeki olası rolünü gündeme getirmekte olup, bu bulgunun literatür eşliğinde daha ayrıntılı 

biçimde değerlendirilmesi gerekmektedir. Bunun yanı sıra, büyüme ve tedavi yanıtı üzerinde 

belirleyici olduğu bilinen genetik faktörlerin, özellikle ebeveyn boyları ve hedef boy SDS 

değerlerinin, erken yaşam beslenme öyküsü ile birlikte ele alınması; bireysel büyüme 

potansiyelinin BH tedavisine verilen yanıt üzerindeki etkisinin daha net ortaya konmasına katkı 

sağlayacaktır. Erken çocukluk dönemi beslenme paternlerinin, ilerleyen dönemlerde uygulanan 

hormon tedavilerine karşı immün tolerans ve tedavi güvenliği üzerindeki olası etkileri de 

gelecekte yapılacak çalışmalarda dikkate alınmalıdır. 
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