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3-12 YAS ARASI PRADER-WILLI SENDROMLU COCUKLAR ICiN TIBBI BAKIM
Hekimlerin Karsilasabilecegi Tibbi Sorunlarin Genel Ozeti

Prader-Willi sendromu (PWS), nérogelisimsel belirtilere ve bircok potansiyel tibbi
komplikasyona sebep olan karmasik bir genetik bozukluktur. Taninin dogrulanmasi ve 6zellikle
psikiyatrik belirtiler icin ilave klinik sonuglara sahip genotipin belirlenmesi icin genetik testler
mevcuttur ve son derece 6nemlidir. Tani ne kadar erken konulursa, gelisimsel olarak uygun
tibbi ve davranissal mudahalelerin uygulanabilmesi icin ebeveynler ve tedavi ekibi de o kadar iyi
bilgilendirilebilir. Cogu ¢ocuga bebeklik doneminde tani konulmasina ragmen, 6zellikle
hipotoni, erken cocukluk déneminde asiri kilo artisi, doygunluk hissinin olmamasi ve dogrusal
buyume eksikligi olmak tzere bu hastalia isaret eden erken belirtilere sahip tum cocuklar daha
fazla incelemeden ge¢cmelidir. DNA metilasyon analizi adi verilen tek bir genetik test, vakalarin
%99'undan fazlasina kesin tani koyabilir.

Herhangi bir kronik hastalikta oldugu gibi uzman klinik, ebeveynlerle devaml is iliskisi ve
uzmanlarla klinik konsultasyon icin bir iletisim merkezi kurmak tzere PWS'li cocuklar igin
faydalidir. Bazi tlkeler, PWS'li cocuklarin her yil uzmanlar tarafindan muayene edildigi bir PWS
klinigine sahip olacak kadar sanslidir. Primer klinisyen muayeneleri 4-6 ayda bir
gerceklesmelidir. IPWSO, saglik hizmetlerine ve uzmanlarina erisimin uzak mesafe, yetersiz
ulasim, sinirli finansal kaynaklar veya kisitli hizmet gibi faktorler nedeniyle dnemli 6lcude
degisiklik gosterebileceginin farkindadir. Bu belge, mevcut kaynaklar baglaminda 6nerilen
temel saglik ihtiyaclarini 6zetlemektedir. Okuyucunun, PWS'li bebekler (3 yasa kadar), PWS'li
cocuklar (3-12 yas), PWS'li ergenler (13 yas ve Gzeri) ve PWS'li yetiskinlere yonelik bu serideki
diger genel 6zet ve degerlendirme kilavuzlarini da okumasi tavsiye edilir.

Cocukluk Déneminde En Yaygin/Onemli Tibbi Bulgular:

e PWS’li cocuklar yavas yavas yemeg@e daha fazla ilgi gdstermeye ve 2-6 yas arasinda kilo almaya
baslar ve ardindan kag¢inilmaz bigcimde kontrolstz sekilde guclu, biyolojik kaynakh yemek
arama ve yeme gudusu gelistirirler. Bunun sonucunda besinsel olarak dengeli, yeterli
miktarda protein ve yag almayi surdururken kalori kisitli diyete ve obeziteyi dnlemek icin
dikkatli takibe ihtiya¢ duyarlar. Gidaya erisim ¢cogunlukla surekli gézetim yoluyla veya gida
dolaplarini, buzdolaplarini ve/veya buzluklari kilitleyerek kontrol edilmelidir. Psikolojik GIDA
GUVENLIGI (6gunler ve ara égunler icin giinliik programi ve servis edilecek yemegi ve
porsiyon buyuklugunu bilmek ve tum diger zamanlarda gidaya erisimin kontrol edilecegine
inandirmak) gida ile iliskili gérulecek kaygiyi
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ve davranislari azaltacaktir. Tutarh sekilde karsilanamayan beklentiler olusturdugundan ve

davranissal sorunlarla sonuclanacagindan gidanin hediye, 6dul veya surpriz olarak

kullanilmasindan kaginilmalidir.

e Hipotoni, kas kutlesinde azalma ve fiziksel aktivitede azalma daha dusuk kalori ihtiyacinin
nedenleridir. Vucut agirhgi boya gére normal olsa dahi, yag - yagsiz vicut kutlesi orani
normal ¢ocuklara gore daha yuksektir.

e Yilrume (ortalama ylrame siresi 27 aydir), konusma, bilissellik, motor koordinasyonu ve
kendi kendine yardim becerilerinde gelisimsel gecikmeler yaygindir ve s6z konusu ¢ocuklar
fiziksel, konusma ve dil ve ergoterapilerin oldugu erken midahale hizmetlerinden fayda
saglayacaktir. Ayak bilegi-ayak ortezi (AFO) olan ayak deste@i daha erken ayaga kalkma ve
yUrume kabiliyetlerine olanak saglayabilir. Gelisimsel dispraksi (6zellikle gunlik aktivitelerde
kullanilan kompleks motor hareketlerini entegre etme olmak Uzere beynin niyeti harekete
donustirmesinde zorlanmasi) yasam boyunca devam edebilir.

e Gunluk egzersiz kalori yakma, fiziksel gelisim ve motor gelisimi, derin nefes alip verme,
glisemik kontrol ve stres azaltmak i¢in dnemlidir.

e Sensorimotor uyarim (sallanma, dondirilme, atlama, ylzme, titresim, firca hissi vs.)
sendrom formunda hipotoniden ve duyulari isleme bozukluklarindan kaynakl duyu istegini
kontrol etmek icin her yasta 6nemlidir. Bebeklik doneminde sensorimotor uyarimindaki bu
eksiklik yasam boyunca duyusal eksiklige neden olur.

e BuyUme hormonu eksikligi yaygindir.

e Cocuklarin %33 kadarinda hipotiroidizm gdrulebilir.

e Santral adrenal eksiklik nadirdir ve cogu vakada bebeklik doneminde teshis edilir. Ancak
istahsizlik, kilo kaybi, bas dénmesi ile ortostatik hipotansiyon ve sodyum kaybi ile
dehidratasyon gibi klinik belirtilerin yeni basladigi cocuklarin degerlendirilmesi
gerekecektir. Ayrica hastalik veya uzun sureli ameliyattan kaynaklh asiri stres altinda
blyume geriligi gosteren ¢ocuklar sabah serum kortizol seviyeleri test edilerek
degerlendirilmelidir. E§er kortizol seviyesi dusuk ise, ilave muayeneler i¢in endokrinoloji
bélumune yénlendirilmelidir.

e Hipogonadizm genellikle inmemis testisi (%80-90) de icerir. Bebekligin erken donemlerinde
insan koryonik gonadotropin (hCG) ile tedavi basarili olabilir, ancak ¢ogu zaman ameliyat
gereklidir ve 3 yasindan 6nce tavsiye edilip, ideal olarak 6-12 aylikken gerceklestirilir.

e Prematlr adrenars (8-9 yasindan énce cinsel organ ¢evresinde veya koltuk altinda tlylerin
cikmasi) cok yaygindir, ancak gergek ergenlik degildir. Bu durum, adrenal bezlerden
hormonlarin salgilanmasi ile iliskilidir ve tedavi gerektirmemektedir. Nadiren erken
ergenlige kadar ilerler. Yaygin olarak insulinin salgilanmasini ve direncini azaltan
karbonhidrat kisitlamasina yanit veren hiperinsulinemi ile iliskilidir.

e Erken ergenlik nadirdir ve ergenlik dénemine kadar bir antigonadotropin
ile tedavi icin endokrin degerlendirmesi gerekmektedir.

e Uyku sorunlari yaygindir ve uyuma/uyanma bozukluklari ve uyku sirasinda solunum
bozukluklarini da icermektedir. Uyuma/uyanma bozukluklari gece uyumaya devam etmekte
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zorlanma ve gunduiz asiri uyku halinden olusur. Zaman zaman narkolepsiden suphelenilir ve
bu teshisi dogrulamak icin ¢oklu uyku latansi testi (MSLT) gerekir. Uyku calismalari uyku
apnesinin (santral ve/veya obstriktif) oldugunu ortaya cikarabilir. Obstruktif uyku apnesi,
fazla kilo/obezite ile daha karmasik hale gelebilir ve strekli pozitif hava yolu basincina (CPAP)
yanit verir. Santral uyku apnesi, iki seviyeli pozitif hava yolu basinci (BiPAP) ve biylime
hormonu takviyesi ile yénetilir.

e Ozellikle miyopluk olmak Gizere gérme keskinligi sorunlari yaygindir ve erken tani ile
beraber numarali lens ile yonetilmesi okul performansi i¢cin son derece 6nemlidir. G6z
hareket bozuklugu (6rnegin sasilik) kapama tedavisi veya ameliyat icin oftalmoloji
bélumune yénlendirilmeyi gerektirecektir.

e Tukuruk salgilamada azalma nedeniyle dis ¢ciragu yaygindir. Saghkli disler icin olaganustu
dnleyici oral hijyen ve pediatrik disci tarafindan kesintisiz 6zen gerekmektedir.

e Konusma artikulasyon sorunlari yaygindir ve konusma ve dil terapisi énerilir.

e Isitme sorunlari degerlendirilmelidir; bazi cocuklarda sese karsi asiri duyarllik olusur.

e Pragmatik dil veya sosyal etkilesim becerilerinde gecikme olabilir ve sosyal iletisim
bozuklugu veya otistik spektrum bozuklugu olasiiginin degerlendirilmesine neden olur.
Cocugun konugma ve dil terapisti tarafindan degerlendirilmesi icin yonlendirilmesi énerilir.

e PWS'li bazi cocuklar toksik maddeleri yemeye, yenilemeyen gidalari yemeye, nesneleri
yutmaya veya nesneleri vicudun deliklerine yerlestirmeye egilimlidir. Gelecege yonelik
rehberlik ve dnleyici stratejiler gerekli olacaktir.

e Bagirsakta gastrointestinal hareket sorunlari meydana gelir ve bunlarin arasinda ¢igneme
ve yutma sorunlari, 6zofagusun motilite bozukluklari, reflt, gevis getirme ve bogulma yer
almaktadir. Kronik kabizlik yaygindir ve tedavi gerektirmektedir.

e Gastrik distansiyon, gastroparezi, gastrik nekroz ve ruptirden olusan ciddi olaylar dizisi
meydana gelebilir. Fazla yedikten sonra ve kabizlik, beslenme degisikligi, gazli iceceklerin
icilmesi veya gastroenterit gibi diger durumlarda karin siskinligi gorulebilir. Belirtiler artik cok
ge¢ olana kadar ¢ok hafif olabilir. Erken belirtileri koti kokan gegirme, davranis degisikligi,
yemek yemeyi reddetme veya solunum sorunlaridir. PWS’li bireylerde kusma nadiren
meydana geldiginden, 6zellikle kot kokan ve rengi koyu olan kusmuk, diger belirtiler olmasa
dahi cogu zaman hayati tehdit eden intra-abdominal hastaliga isaret etmektedir. Acil tibbi
degerlendirme arasinda karin ultrasonu ¢ekimleri yer almalidir ve nazogastrik tip
kullanilarak midenin bosaltiimasi icin uygulanan acil mudahale hayat kurtarici olabilir.
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Bu durum ile ilgili 6nemli bir algoritma i¢in https://www.pwsausa.org/wp-
content/uploads/2022/03/GI-Algorithm-Chart-2022.pdf sayfasina bakin.
e Solunum anormallikleri arasinda yizeysel solunum (dinlenirken disik tidal volim ve stetoskop

ile neredeyse hi¢ duyulmaz), solunum hizinda yavaslama, apneye yatkinlik olusturan hava yolu
dokusu fazlaligi ve tipik olarak ventilasyona neden olan CO2’ye hassasiyetin azalmasi yer
almaktadir.

e Kardiyovaskuler sorunlarin arasinda kardiyovaskuler hastaliga yatkinlastiran, PWS’de altta yatan
otonom sinir sistemi fonksiyon bozuklugunun belirtisi olan kalp atim hizinda degiskenlikte
azalma yer almaktadir. Egzersiz yapildiginda tansiyona ve nabza yanit azalir. Obezite
hipoventilasyonunda morbid obeziteli kiigik ¢ocuklari da etkileyebilen kardiyomegali meydana
gelir.

e Omurga deformiteleri skolyoz, kifoz veya kifoskolyozu icerir ve bireylerin yaklasik
%40'Inda mevcuttur. Cocukluk déneminde tespit edilen skolyoz ortez ile tedavi edilebilir
ve ameliyat gerektirebilir. Buyime hormonu kontrendike degildir.

e Kalca displazisi hastalarin yaklasik %10'unda mevcuttur. Dogumda gorulebilir veya
daha sonra bebeklik doneminde gelisimsel gecikme ve/veya hipotoni sonucunda
ortaya cikabilir.

e Cocuklarda osteoporoz veya osteopeni gorulebilir ve yeterli kalsiyum/D vitamini alimi,
kemik dongusunu uyarmak icin fiziksel aktivite ve gerekirse endokrin tedavisi ile
onlenebilir. Ozellikle herhangi bir nedenden dolayr immobilize olan bireylerde yasam boyu
takip gerekir.

e YiruyUs seklinde anormallikler ve ayak deformitelerinin, fiziyatri (fiziksel tip), podiatri veya
ortopedi uzmani tarafindan degerlendirilmesi gerekebilir ve ortotik veya fizyoterapiden
faydalanilabilir. PWS’li cocuklarda agri toleransinin yiksek olmasi ve agrinin kaynagini tespit
etmede zorlanmalari nedeniyle genellikle radyografi ile herhangi bir devam eden topallama
veya uzuv agrisi sikayeti kontrol edilmelidir.

e Primer enurezis PWS’de yaygin olup, mesane hipotonisi, mesane dolulugunu hissedememe
veya rektal distansion esliginde siddetli kabizlik ile iliskili olabilir. Tedavi edilmeyen uyku
apnesi nokturnal enurezis ile iliskilidir. VezikoUreteral refli ve/veya konjenital uretral
anomaliden suphelenilmesi durumunda hastanin muayene ve olasi cerrahi duzeltme icin
uroloji boliumune yonlendirilmesi gerekebilir

e Deriyolma bozuklugu yaygin olsa da evrensel degildir. Hafif deri yolma konumu agisindan
ulasilabilirlige dayahdir (tirnak etleri, parmaklar, eller, kollar, ylz, kafa derisi, ayak
parmaklari, ayak tabanlari). Bazilari icin bocek isingina bagh kasintidan, el ve ayak
tirnaklarinda veya tirnak etlerinde duzensizliklerden, cilt kurulugundan veya nasirlardan
kaynakhdir. Digerleri icin tembellik veya stres yol agmaktadir. Siddetli oldugunda yara
olusumuna, sekil bozukluguna ve potansiyel olarak ciddi enfeksiyonlara yol acabilir. Cerrahi
insizyonlar siklikla deri yolma bélgesi haline gelerek iyilesme sirecini olumsuz etkiler.
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e Rektal deri yolma genellikle kabizlik ile baslar, ancak ylUksek stres seviyeleri ile daha da
kotulesmektedir. Siddetli oldugunda rektal kanama, diski inkontinansi, anemiye ve kolit

veya inflamatuar bagirsak hastaligi seklinde yanhs taninin konulmasina yol acabilir.

e Hiperfaji gibi PWS le iligkili bircok karakteristik davranis cocukluk caginda zamanla
ortaya ¢ikar. Bunlarin arasinda 6fke nébetleri, deri yolma, tekrarlayan sekilde soru
sorma, tekrarlayan davranislar, dizeltme ve tam olarak dogru oldugunu hissetme
fenomenleri, bir set tamamlama, tercih edilen nesnelerin toplanmasi ve istiflenmesi,
kati dusunme bigimi ve gecis yapmakta zorlanma yer almaktadir.

e Ozellikle konusma artiklasyon zorluklari, aritmetik bozukluk (diskalkuli) ve hafif 6lctide
dusunsel eksiklik olmak Uzere okulda 6grenme sorunlari yaygindir. Yartutme islevi, calisma
bellegi ve isleme hizinda néropsikolojik eksiklikler yaygindir.

e Konusurken hizli g6z kirpma veya g6z kapatma, eli ylize getirme veya stereotipik parmak
hareketleri ve/veya sag¢la oynama gibi diger tavirlar gibi anormal hareketler yaygindir.

e Davranis problemleri genelde okula uyumu olumsuz etkiler. Dikkat eksikligi
hiperaktivite bozuklugu (ADHD), dikkat eksikligi alt tipi ve diger yikici davranislar
yaygindir. Tedavi edilmeyen uyku apnesi dikkat sorunlarina katkida bulunur. Gun i¢inde
uykululuk davranis sorunlartile iliskili olabilir.

e Sosyal beceri eksiklikleri yaygindir ve genellikle dil islemede gecikmeden, konusma
anlasilabilirliginde eksiklik ve/veya benmerkezcilikten kaynaklanmaktadir.

o Kayg! hissi cocukluk caginda yaygindir ve depresyona yol acabilir. Stresi azaltmak ve
basa ¢ikma becerilerini artirmak icin psikolojik mudahaleler endikedir.

e Beklenmedik sekilde stres ile birlikte veya selektif serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI) veya bazi
atipik antipsikotik ilaglar ile tedavinin yan etkisi olarak psikoz ve/veya bipolar bozukluk ortaya
cikabilir. Hedef odakl davranista kademeli artis veya tipik davranislarin yogunlasmasi ruh
halinde degisiklik olduguna isaret edebilir. DUrtUsel olarak kendine zarar verme (kesme, oyma
veya bicaklama) genellikle akil sagligi degerlendirmesi gerektiren duygusal dengesizlik
gOstergesidir. Ani davranis degisikligi veya istahsizlik, acil degerlendirme gerektiren fiziksel veya
psikiyatrik hastaligin olduguna isaret edebilir. Fantezilerinin gercek olduguna inanan ve bunlari
canlandiran, yasitlari veya bakicilari hakkinda yalan séyleyen ve yetkililerle baslarini belaya sokan
veya islev kaybi ve ruhsal dengesizlik ile beraber kafasi karisik dusinme seklinin yeni
baslangiclarini gosteren ¢ocuklar gibi anormal ruhsal deneyimler gelistigi takdirde hasta
psikiyatrik degerlendirme ve tedavi icin yonlendirilmelidir.

Ilave Sorunlar:

e PWS’li cocuklar hasta hissettiklerini ifade edemeyebilir. Atiklik seviyesinde veya davranista
degisiklik, cocugun hasta oldugunun ilk géstergeleri olabilir.

e Sicaklik kontroll 6ngorulemezdir (hipertermi veya hipotermi) ve siddetli enfeksiyonlarda
bile ates ¢cikmayabilir. Muhtemelen hipotalamik kaynakli hipertermi veya kaynagi
bilinmeyen ates meydana gelebilir.
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e Bircok ¢ocukta agri esigi yuksektir ve agriyan boélgeyi bulamayabilirler. Bu durum, ciddi
rahatsizliklarin belirtilerini degerlendirmeye almama ve hastaliklari ve kiriklari g6z ardi etme
riskini artirmaktadir. G6guste veya karinda agri oldugu takdirde, gézlemlenen belirtilerin
blyuk endise uyandirmamasi durumunda dahi erken evrede batin radyografisi (réntgen) ve
bilgisayarl eksenel tomografisi (BT taramasi) ¢ekilmelidir.
e Cocukluk déneminde asir1 obezite gelisimi olumsuz yonde etkilemektedir. Tibbi
komplikasyonlar arasinda tip II diyabet, karaciger yaglanmasina bagh hepatomegali,
hipertansiyon, lenfédem, obstruktif uyku apnesi, hiperkolesterolemi, deri degisiklikleri
ve Ulserleri ve eklem anormallikleri yer alabilir.

e Cocukluk doneminde obsezite hipoventilasyonu meydana gelebilir. Morbid obezite, hafif
eforda dispne, uyku sirasinda hipoksemi esliginde obstruktif uyku apnesi ve alt uzuvlarda
gode birakmayan édem ile iliskilidir. Solunum ve kalp yetmezIigi geg, endise verici
bulgulardir. Siddetli vakalarda, cocuklar tekerlekli sandalyeye bagli olabilir, koltuktan
kalkamayabilir veya solunum bozuklugu nedeniyle yatamadiklarindan koltukta oturur
pozisyonda kalmalari gerekebilir. Hareketsizlik tromboemboli riskini artirmaktadir.
Trakeostomi iyilesme surecini karmasik hale getirip uzatmaktadir; bir¢ok ¢cocuk kanulu
kendileri cikarmistir. Pozitif hava basinci olmadan dakikada 1 litreden daha fazla miktarda
verilen oksijen, solunum depresyonuna neden olabilir ve PWS’de hiperkapniye hassasiyette
azalma nedeniyle hipoksemiyi kotulestirebilir. Tercih edilen tedavi, biriken siviy hareket
ettirmek icin egzersiz ve yogun fiziksel rehabilitasyonun yani sira tecrubeli diyetisyen
denetimi altinda az proteinli diyettir.

e PWS’li cocuklarin neredeyse yarisinda atesli nébetler meydana gelir ve delesyon alt tipinde
meydana gelmesi daha olasidir. Yasam boyunca tek bir nébet gecirme riski normal
populasyona gore yaklasik bes kat daha yuksektir.

Ilaclar:

e Bircok ¢ocuk 3 yasindan dnce endokrin eksikligi acisindan muayene edilmis olacaktir ve
halihazirda bilyiime hormonu aliyor olabilir. ilk defa biyiime hormonu verilecek 3-12 yas
arasindaki ¢cocuklar icin buyime hormonunun, obstruktif uyku apnesine neden olabilecek
veya bunu siddetlendirebilecek adeno-tonsiler hipertrofiye ve gecici 6deme neden
olabilecegine iliskin

e endise mevcuttur. Ideal olarak blyiime hormonuna baslamadan énce uyku ¢alismalari
gerceklestirilmeli ve hava yolu tikanikhidinin klinik belirtileri meydana gelirse 3 ay icerisinde
veya daha erken tekrarlanmalidir. E§er uyku calismalari gerceklestirilemezse, lenf
dokusunun degerlendirilmesi icin kulak burun bogaz uzmani tarafindan muayene yapilmasi
veya lateral boyun radyografisinin cekilmesi énerilir. insulin benzeri biyiime faktérinin
(IGF-1) serum duzeyleri blylime hormonu tedavisi sirasinda takip edilmelidir. Ayrica
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bdylme hormonu almadan 6nce ve alirken acglik kan sekeri testi gercgeklestiriimelidir.

e Hipotiroidizm tanisi konulan ¢ocuklara tiroksin verilecektir ve serum duzeyleri takip
edilmelidir.

e Daha 6nceden santral adrenal yetmezlik tanisi konulan ¢ocuklarda ameliyattan ve
anesteziden 6nce ve ciddi veya kronik hastalik sirasinda hidrokortizon dozunun
ayarlanmasi gerekebilir.

e Cocuklar oral takviyeler veya her gun alinan ilaglarla tedavi edilirken, kazara
zehirlenme veya yeme olasilhiginin 6nlenmesi 6nemlidir.

e Yagsiz vucut kutlelerinin az olmasi, yag kutlelerinin fazla olmasi ve tim siniflardan ilaglara
karsi duyarhliklarinin yiksek olmasi nedeniyle 6zellikle antihistaminikler ve psikotropik ilaglar
icin ilacin dusuk baslangi¢ dozunun kullaniimasi énerilmektedir. Dustk doz ile baslarken dahi
ilaglara karsi yan etkiler meydana gelebilir.

e Ameliyaticin degerlendirilmesi gereken 6zel hususlar mevcuttur. Solunum depresyonu
ameliyat sirasinda standart benzodiazepin veya anestezi dozlarinin kullaniimasindan
ortaya cikabilir.

CO2'ye karsi solunum gudusunun yanitinin azalmasi, iyatrojenik hiperkapni riski ve CO2
nakozu nedeniyle oksijen dikkatli kullaniimalidir. Bagirsak beyin kadar hizli
“uyanamayabileceginden” ameliyattan sonra gastroparezi meydana gelmistir.

Genel aciklamalar:
Bu belge ciddi komplikasyonlari azaltmak ve yasam kalitesini iyilestirmek icin PWS'li cocuklarda

tipik olarak karsilasilan tibbi sorunlari ele almak icin tasarlanmistir. Ayri bir IPWSO belgesinde
duzenli doktor ziyaretleri sirasinda yapilan muayeneler ve degerlendirmeler ele alinmaktadir.

PWS,; delesyon, maternal uniparental dizomi veya damgalama bozuklugu olmak Gzere g
genetik mekanizmadan biri nedeniyle kromozom 15q11.2-q13’te paternal olarak kalitsal genetik
bilginin yoklugundan kaynaklanmaktadir. Bunlarin sonuncusu, ailesel nuks riski ile iligkili olabilir.
Klinik taninin genetik testlerle dogrulanmasi siddetle tavsiye edilir. Diger hastaliklar, belirti ve
semptom agisindan PWS ile 6rtusebilir. DNA metilasyon analizi, vakalarin %99'undan fazlasinda
taniyl dogrular ancak spesifik genotipi saptamaz. Bir tibbi genetik uzmani, spesifik genotipi
belirlemek icin uygun genetik testleri uygulayabilir. IPWSO, test kaynaklarinin belirlenmesinde
yardimci olabilir.

Ayrica, 100 'den fazla Ulkedeki aile destek kuruluslari hakkinda bilgi iceren Uluslararasi Prader-
Willi Sendromu Orguti (IPWSO) web sitesinde, cogu siradan bir ziyaretci kitlesi icin yazilmis tibbi
ve diger bilgilere de bakin: http://www.ipwso.org.

PWS hakkinda ayrintili bilgi kaynaklari asagidaki gibidir:
Pediatrics: www.pediatrics.org/cgi/doi/10.1542/peds.2010-2820
GeneReviews: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1330/
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PWSA Tibbi Uyari Kitap¢igt:
https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2022/04/MedicalAlertsBooklet-GIChart-2022.pdf
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3-12 YAS ARASI PRADER-WILLI SENDROMLU COCUKLAR ICiN TIBBI BAKIM
Hekimler icin Degerlendirme Kilavuzu

Prader-Willi sendromu (PWS), cocukluk ¢aginda ortaya cikan bircok nérogelisimsel ve
davranissal belirtisi olan karmasik bir genetik bozukluktur. Bir¢cok cocuk ve aileleri erken genetik
tanidan ve gelisim yillarinda gelecege yonelik rehberlikten fayda saglayacaktir.

Potansiyel tibbi ve davranissal komplikasyonlar erken evrelerinde tespit edilirse en etkili sekilde
tedavi edilir. Bu kilavuz, PWS’li cocuklarin bakimini tstlenen hekimlere sorunlarin erken
belirtilerini nasil proaktif olarak degerlendirecekleri ve klinik olarak tespit edecekleri konusunda
tavsiye vermek icin hazirlanmistir. Potansiyel komplikasyonlarin detaylari eslik eden PWS'li
Cocuklarin Bakimini Ustlenen Hekimler icin Genel Ozet belgesinde saglanmustir. Yillik birincil
bakim ve/veya alt uzmanlik bélimlerinden hekim muayenesi sirasinda asagida listelenmis

muayeneler ve klinik testlerin gerceklestirilmesi 6nerilmektedir. Bu yillik muayeneler sirasinda
gelisimsel sorunlar, test sonuglari ve alt branslardaki uzmanlara yonlendirme ve bu uzmanlar ile
yapilan gérusmeler hakkinda ebeveynler ile konusulabilir.

IPWSO, saglik hizmetlerine ve uzmanlara erisimin buyuk 6lcude degisiklik gosterebilecegini
kabul etmektedir; ancak bazi Ulkeler ailelerin alt branslardaki uzmanlarla iletisimini saglamak
icin Cok Disiplinli PWS Klinikleri gelistirmektedir. Bu belge, mevcut kaynaklar baglaminda
onerilen temel saglik ihtiyaclarini 6zetlemektedir. Okuyucunun, PWS'li bebekler (3 yasa kadar),
PWS'li cocuklar (3-12 yas), PWS'li ergenler (13 yas ve Uzeri) ve PWS'li yetiskinlere yonelik bu
serideki diger genel 6zet ve degerlendirme kilavuzlarini da okumasi tavsiye edilir.

Asagidakilere odaklanan dikkatli gelisimsel ve tibbi hasta ge¢cmisi:

e Okul 6ncesi cocuklarda gelisimsel kilometre taslarinin progresyonu: Kaba motor, ince
motor, konusma, bilissellik ve sosyal beceriler. Gerekirse, 6zel egitim veren anaokuluna
yonlendirmeyi dusundn.

e 6-12yas arasi cocuklar icin okulda akademik gelisim: Psikolojik test sonuclarini ve 6grenme
bozuklugunun teshis edilip edilmedigini ve buna gére uyumun saglanip saglanmadigini
belirleyin. PWS ile iliskili sorunlara dikkat edildiginden ve sinifta ele alindigindan emin
olmak icin bireysel egitim planini gézden gegirin.
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e Beslenme gecmisi:

o Diyet: GUncel kalori sayisi, beslenme plani ve yemek se¢imi hakkinda sorular sorun.
Gerekirse, kalori kontrolU ve besin takviyesi icin PWS konusunda bilgili bir
diyetisyene yénlendirmeyi dusunadn.

o Gida ortamlari: Ev (gida kontroll ve denetimi kapsami), okul (iki 6gin ve sinifta
davranislarin iyilestirilmesi icin gidanin kullanilma olasiligi), okula ulasim ve toplum
(gidaya erisim firsatlari ve denetim yeterliligi) gibi ortamlarda gidaya erisimi

degerlendirin.
o Gida ileiliskili davranislari degerlendirin ve bunlari yonetmek i¢in bir plan gelistirin.
e PWS'de tipik davranis sorunlari: Ofke nébetleri, tekrarlayan sekilde soru sorma, tekrarlayan
davranislar, kati dusinme bicimi, gecis yapmakta zorlanma, nesne toplama ve istifleme
sikligini ve siddetini degerlendirin. Onleyici stratejiler, farkl ortamlarda davranis yénetimi ve
bakicinin stres seviyesi hakkinda soru sorun.

e Fiziksel aktivite: GUnlUk egzersiz turunu ve suresini belirleyin. Aktivitelerin aile odakli mi yoksa
yasit odakh mi (6rnegin Ozel Olimpiyatlar) oldugunu ve elektronik cihaz (bilgisayar ve
televizyon) kullanma suresi gibi oturarak yapilan aktivitelerin sinirlandiriimasina iliskin planin
olup olmadigini belirleyin.

e Uyuma/uyanma gec¢misi: Horlama, uyku apnesi, huzursuz uyku, giindiiz uyku hali
ve/veya gece gezmesi acisindan degerlendirme yapin. Pulmoner ilag veya uyku ilaci
almasini degerlendirin.

e Olagan disi hareketleri veya aliskanliklari (hizl g6z kirpma, sallanma, tikler,
stereotipik hareketler) tespit edin.

e Ndbet veya tepkisizlik streleri hakkinda soru sorun. Atesli nébetler 6zellikle delesyon
genotipine sahip ¢ocuklarda yaygindir. Pediatrik nérolojiye yonlendirmeyi dasunun.

e GOrme: Gorme keskinligini (gérme bozuklugu yaygindir) ve gz hareketi
koordinasyonunu (sasilik yaygindir) degerlendirin. Kapsamli degerlendirme ve
tavsiyeler icin oftalmoloji bélumane yonlendirmeyi dusundn.

e Isime: Isitme sorunu veya asiri hassasiyet acisindan degerlendirin. Otoloji/odyolojiye
yonlendirmeyi diasinun.

e Oral hijyen: Dis yapisini ve damagini degerlendirin. Yilda iki kere dis kontrolu ve
temizliginin yapilmasi 6nerilir.

e GIsistem incelemesi:

o Oral yeterlilik: Isirma, ¢cigneme, dil hareketleri ve yutkunma. Disfaji (yutkunmada

zorlanma) ve mikroaspirasyon (tekrarlayan pnémoni, yonetilmesi zor astim) belirtileri
icin tarama yapin. Degerlendirme i¢in konusma ve
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dil terapistine yonlendirmeyi disinun. Modifiye baryum yutma testi ve 6zofageal
motilite degerlendirmesi istemeyi distnin. “Pace and Chase” (Yavasla ve Yutkun)
uygulayin (bkz. Ekler).

o Gastroozofageal refll hastaligi (GERD) ve/veya gevis getirme (yaygin olarak
anormal 6zofagus motilitesinden kaynakli).

o Yemek yeme hizi: Tika basa yemek yeme ve/veya bogulma durumlari
icin “Pace and Chase” (Yavasla ve Yutkun) uygulayin.

o Bagirsak paterni ve yapisi: Bristol diski skalasi (bkz. Ekler) - ‘yilan yapin’. Kabizligin
yoénetimi icin bir gastroenteroloji bélumdne danigsmayi dusunun.

e Idrar kacirma hakkinda soru sorun. Cocuklar mesane dolulugunu algilamayabilir ve
mesanelerini tamamen bosaltamayabilirler. Uyurken altina kacirma yaygindir ve uyku apnesi
ile birlikte meydana gelir. Ginduz altina kagirma da meydana gelebilir ve kabizlik ile iligkili
olabilir.

e Denge, durus, yuruyus sekli ve kaba motor koordinasyonunu degerlendirin. Gavenli sekilde
basamak ¢ikmak/inmek icin gerekli yardim duzeyini belirleyin. Muayene ve midahale (ortotik)
icin fiziyatri veya fizyoterapiye yonlendirmeyi dusunadn.

e Ince motor koordinasyonunu degerlendirin. Cocugun kiyafet giyip giyemeyecegini, kiyafet
cikarip ¢citkaramayacagini veya tuvalette kendisini temizleyip temizleyemeyecegini belirleyin.
Hastanin ergoterapi icin yonlendirilmesi gerekebilir.

e Kalca displazisi ve skolyoz taramasi yapin. Hasta stabil bir sekilde oturabildiginde, ayni
zamanda oturur pozisyonda omurga ve sirtistu pelvis radyografileri ¢ekin. Anormal
bulgular oldugu takdirde ortopedi bolumune yénlendirin.

e Deri yolma bozuklugu: Deri yolma bélgesini, sikligini ve siddetini degerlendirin. Onleme
teknikleri arasinda bdcek isiriklarini 6nlemek icin bdcek kovucu sprey kullanimi, kuru cilt igin
yumusatict krem kullanimi, ayaklardaki nasirlar icin ponza tasi kullanimi, tirnak ve ayak
tirnaginin kisa tutulmasi ve tirnak derisinin kesilmis olmasi yer almaktadir. Bariyer
yontemlerini (eldiven, topikal antibiyotik merhem) kullanmayi degerlendirin. Duyusal diyet ve
duyu uyarimi programi icin ergoterapiye yonlendirmeyi disunun. Yolma davranisini azaltmak
icin N-asetil sistein kullanimini degerlendirin.

e Ilaclar ve dozlari: Ilac listesini glincelleyin. Potansiyel ilag etkilesimlerini ve yan etkileri
degerlendirin ve artik gerekli olmayan ilaclarin kullanimini durdurun. Her zaman recetesiz
ilaclarin kullanimi hakkinda soru sorun. “Gerektiginde” recete edilen ilaglarin gereginden
fazla kullanilmasi olasidir.
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Asagidakiler dahil viicut muayenesi:

Boy, agirlik ve bas ¢evresi. Buyime hormonu alan veya almayan cocuklar i¢in uygun buyume
egrilerine iliskin cizelge (bkz. makalenin sonundaki Baglantilar). Vicut kitle indeksini
hesaplayin (BMI, kg/m2); hedeflenen BMI <%50'dir. Blyime hizini dederlendirin; biytime
hormonu tedavisi veriliyorsa midparental boyu hedefleyin.

Yasam bulgulari: Tansiyon ve nabzi (otururken ve ayakta) 6lctn.

Kisiler arasi etkilesim kalitesini (atiklik, g6z temasi kurma ve kurmayi sirdirme
kabiliyeti ve uyum saglama kabiliyeti) degerlendirin.

Iletisim kalitesini (istek ve ihtiyaglari s6zIU ve s6zsiiz ifade etme kabiliyeti) degerlendirin.

Konusma anlasilirligini ve akicihgini (Konusma artiktlasyon sorunlari ve anlasilabilirlik;
anlasilirlik icin kelime ve sézcuk gruplarini tekrarlama kabiliyeti, kekeleme veya

kelimeleri ve/veya so6zclk gruplarini tekrarlama, ses ¢ikartmak igin dil hareketi

koordinasyonu) degerlendirin. Ilave konusma ve dil terapisti degerlendirmesi icin
yonlendirmeyi dusundn.

Agiz - disleri reflt, dis gicirdamasi, ¢uruk belirtileri acisindan kontrol edin; bademcik belirginligi
olup olmadigini inceleyin.

Kalp oskultasyonu - kalp yetmezligi agisindan degerlendirin.

Akciger oskultasyonu - diizensiz solunum/atelektazi agisindan degerlendirin.

Abdominal muayene - karaciger ucunu hepatomegali (karaciger yaglanmasi),
abdominal hassasiyet veya kabizlik belirtileri acisindan muayene edin.

Skolyoz ve kifoz agisindan sirt ve kalca muayenesi; kalcayi displazi veya diger eklem
anormallikleri acisindan muayene edin. Fiziksel muayene ile kesin tani yapilmayabilir.

Fazla kilolu/obez ¢ocuklarda bacak 6demi gorulebilir ve bu durumun kardiyolog veya
lenfédem uzmani tarafindan degerlendirilmesi gerekir. Ulserler genel olarak derinin
yolunmasi sonucunda olusabilir ve iltihaph hale gelerek antibiyotik tedavisi ve 6zel yara
bakimi gerektirebilir. Morbid obezitede bacak 6demi (bilateral, gode birakmayan) gorulebilir
ve bu durum obezite hipoventilasyonunun belirtisidir. Bu durumda acil mtdahale gerekir,
ancak kilo kaybi ve egzersiz ile tersine cevrilebilir. Tek tarafli 6dem ve kizariklik, PWS’li
bireylerde daha ¢ok goérulen ve standart degerlendirme ve tedavi gerektiren venéz tromboz
belirtisi olabilir.
Yuruyus sekli, ayaklar ve ayak pozisyonu - siddetli duztabanlik icin genellikle ortotik veya
6zel ayakkabilar gerekebilir.

Deri muayenesi - acik yara ve enfeksiyon gibi deri yolma belirtilerini inceleyin; fazla

kilolu/obez ¢ocuklarin deri kivrimlarinda maya veya mantar enfeksiyonu veya

bakteriyel enfeksiyon
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olup olmadigina bakin.

PrematUr adrenars belirtilerinin (8 yasindan kictk kizlarda ve 9 yasindan kuguk
erkeklerde cinsel organ cevresinde veya koltuk altinda tlylerin ¢cikmasi) olup olmadigina
bakin.

Anogenital muayene - Anusu rektal deri yolma agisindan inceleyin. Hipogonadizm
nedeniyle PWS’de genital muayene anormaldir. Erkekler genellikle mikropenis ve
hipoplastik skrotum ile dogar. Kriptorsidizm olmasi durumunda urolojik veya cerrahi
degerlendirme icin yonlendirin. PWS'li kizlar klitoral ve labiyal hipoplazi ile dogar. 7 yas
uzerindeki kizlarda muayene ile inceleme yapin.

Baslangi¢ degerlerini belirlemek icin atipik néroleptik ilag verilen cocuklarda veya karin
siskinligi ve abdominal distansiyon 6ykusu olan ¢ocuklarda karin ¢evresini kontrol edin.

Kan testleri (yilhik):

Glikozillenmis hemoglobin (Hemoglobin A1c) ve aclik kan sekeri (08:00'da aclik kan testi
seklinde onerilir)

Kan yaglar, kolesterol, karaciger enzimleri (08:00'da aglk kan testi seklinde 6nerilir)
Tiroid uyarici hormon (TSH) ve serbest tiroid hormonu (T4); mimkinse serbest
triilyodotironin (T3).

Vitamin D (25-hidroksivitamin D3), kalsiyum, fosfor.

Hemoglobin ve hematokrit; beyaz kan hucresi sayisi ve trombosit.

Serum elektrolit (sodyum-Na+, potasyum-K+, klortir-Cl- ve bikarbonat-HCO3-) (Hiponatremi
asiri siviahmina veya psikotropik ilaglardan veya duygudurum dengeleyici
antikonvilsanlardan kaynakli bir yan etkiye isaret edebilir).

Kan Ure nitrojeni (BUN veya Ure) ve kreatinin (Cr); DUsuk kas kutlesi nedeniyle
BUN:Cr orani PWS’de daha yuksek olabilir.

MuUmkunse doz ve uyumu dogrulamak icin 6zellikle buyime hormonu ile tedavi edilenler
icin instlin buyame faktord-1 (IGF-1).

Onerilen Klinik Tani Testleri:

BUyume hormonundan dnce ve baslatilmasindan 3 ay sonra veya hava yolu tikanikhginin
klinik belirtileri daha belirgin hale gelirse daha erken polisomnografi. Eger uyku ¢alhismalari
mevcut degilse, obstruktif uyku apnesinden (OSA) stiphelenilmesi durumunda, adenoid ve
bademciklerin boyutunu degerlendirmek icin lateral boyun radyografisi (rontgen)
cekilebilir. Mevcutsa,
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muayene icin kulak burun bogaz uzmanina yénlendirin.

e Obstruktif ve/veya santral uyku apnesinin olup olmadigini degerlendirmek igin
polisomnografi de kullanilabilir. Narkolepsi endisesi olmasi halinde ¢oklu uyku latansi testi
(MSLT) yapilmasi 6nerilir.

e Skolyoz stiphesi varsa, sirt radyografisi (réntgen) ¢ekilir. Radyologun ilave bulgu
olarak kolon icindeki diski miktari hakkinda yorum yapmasi istenebilir.

e Displazi siphesi varsa, kalca radyografisi (rontgen) cekilir.

e Genellikle buyume hormonu tedavisi ve prematur adrenars durumunda iskeletin ne kadar
hizl bUyGdaguani tespit etmek icin kemik yasi (sol elin radyografi ile belirlenir) kronolojik yas
ile karsilastirihir.

e MuUmkinse cift enerjili X-1sin1 absorbsiyometrisi (DXA) kemik mineral yogunlugunu
(osteoporoz veya osteopeni belirtileri icin) 6l¢mek ve viicut kompozisyonunu (yag
kitlesini belirleyerek) degerlendirmek icin kullanilir.

e Hastaliga karsi zayif fizyolojik stres yaniti gostermis cocuklarda planli ameliyattan dnce
kortizol testinin yapilmasi dusunulebilir. Kapsamli ameliyatlar yapilmadan 6nce anestezi
uzmanlari PWS’de santral adrenal yetmezlik potansiyeli konusunda uyarilmalidir.

e Nadir olan erken ergenlik belirtileri olan ¢ocuklar, degerlendirme ve tedavi igin
endokrinologa yonlendirilmelidir.

Onerilen Klinik Konsiiltasyonlar:

e Endokrinoloji: spesifik olarak blyume hormonu, tiroid ve santral adrenal yetmezlik
olmak lzere pitliter/hipotalamik fonksiyonu degerlendirmek icindir.

e Tibbi genetik: dogru, guncel genetik testin gerceklestirildigini ve dogrulamak ve aile
icin nuks riski konusunda genetik danismanlik icindir.

e Diyetisyen (veya PWS hakkinda bilgi sahibi esdederi): yilda en az bir kere veya gerekirse belki
4-6 ayda bir yeterli kalori ve besin gerekliliklerini belirlemek icindir.

e Fizyoterapi: eklemler ve kaslari degerlendirmek ve motor aktivitelerine iliskin édneriler sunmak
icindir.

e Ergoterapi: sensorimotor uyarimi icin duyusal ihtiyaclari ve duyusal diyeti belirlemek ve
dispraksiyi (6zellikle gtinlik aktivitelerde kullanilan kompleks motor hareketlerini
entegre etme olmak tzere beynin niyeti motor hareketlerine donustirmesinde
zorlanmasi) degerlendirmek ve dispraksiye uyum saglamak icindir.

e Konugma ve dil terapisi: artikilasyon ve i1sirma - ¢cigneme - yutma islevleri
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icin gerekli oral dispraksiyi (dil, dudak ve yutak hareketini koordine etmekte zorluk)
degerlendirmek ve pragmatik dil eksikliklerini degerlendirmek ve iyilestirmek icindir.

e Pediatrik psikoloji veya uygulamali davranis analisti: kontrol disi davranislari
degerlendirmek ve cevresel ydnetim stratejileri veya sarta bagli davranis teknikleri
veya programlarinin kullanildigi bir davranis plani saglamak icindir.

e Pediatrik psikiyatri: Davranig sorunlarini kontrol etme zorlugu, duygudurum veya
dusunce sureclerinde yeni ortaya ¢ikan degisiklikleri veya psikotropik ilaglarin
kullanimini degerlendirmek icindir.

e Sosyal hizmetler: Mevcut durumda aileye destek amach kaynaklar konusunda yardimci
olmak ve bakimevi gibi gelecekteki ihtiyaclar ile ilgili planlama yapmaya baslamak igindir.
Akrabalari, okul personelini ve yerel yardimcilari egitmek ve bunlarla beraber destek
saglamak i¢in aileyi tesvik edin.

Lutfen Dikkat:

Bazi diger hastaliklar, belirti ve semptom acisindan PWS ile 6rtusebilir. Taninin genetik testlerle
dogru oldugundan emin olmak idealdir. DNA metilasyon analizi, vakalarin %99’undan fazlasina
kesin tani koyabilir. Molekl sinifini (genotip) belirlemek igin tibbi genetik uzmani tarafindan
ilave testlerin gerceklestiriimesi gerekmektedir. IPWSO, test kaynaklarinin belirlenmesinde
yardimci olabilir.

PWS tanisi, belirtileri, degerlendirmesi ve yonetimi hakkinda ayrintili bilgi kaynaklari:

Pediatrics: www.pediatrics.org/cgi/doi/10.1542/peds.2010-2820; GeneReviews:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1330/ ve PWSA Tibbi Uyari Kitapcigi:
https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2022/04/MedicalAlertsBooklet-GIChart-2022.pdf
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Baglantilar:

Butler et al. Growth Charts for Non-growth Hormone Treated Prader-Willi Syndrome. Pediatrics.
2015;135(1):e126-e135.
https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/Ht-wt-GH-treated-boys-3- 18y-
2016.pdf

https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/Ht-wt-GH-treated-girls-3-18y- 2016.pdf

https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/BMI-GH-treated-boys-3-18y- 2016.pdf

https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/BMI-GH-treated-girls-3-18y- 2016.pdf
https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/HC-GH-treated-boys- 2016.pdf
https://www.pwsausa.org/wp-content/uploads/2017/01/HC-GH-treated-qirls-2016.pdf
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Ekler: Bristol Digki Skalasi; Pace & Chase (Yavasla ve Yutkun)

1. Tip
2. Tip
3. Tip
4. Tip
5. Tip
6. Tip
7. Tip

Bristol Diski Skalasi

e o o _ Findikgibiayraynyar sert parcalar
e o° -
(gegisi zor)

W sosis seklinde fakat topakli

W Sosis gibi fakat ylzeyi catlakli

-~ Sosis veya yilan gibi, plrlzsiz ve
yumusak.
- - Yumusak, temiz kesilmis parcalar
™= (gecisi kolay)

Diizensiz kenarli kabarik pargalar, lapa
gibi digki

__’ Sulu, kati pargasi yok. Tamamen Sivi

“Yavasla ve Yutkun” neden 6nemli?
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Bazen yemek yerken, yemek
bogazima takiliyor ve
hissetmiyorum.

¢ & @

1. Isirik - 2. Isirik - ¢!

boylelikle yemek mideme iniyor.
Buna “Yavasla ve Yutkun” denilir.

iki 1siriktan sonra icecek iciyorum, I

Personel icmem gerektigini
hatirlatiyor. Beni 6nemsiyorlar ve
glivende olmami istiyorlar.

istiyorum.

ilk bardagim bosaldiginda su

)

Yemem bittiginde, bogazimda yemek
kalmadigindan emin olmak igin “flush”
icecegimi igiyorum.
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