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Doğumsal kalp hastalıkları canlı doğan bebeklerde % 0.8-1 arasında görü-
len, ölü doğumlarda % 10, spontan abortuslarda ise % 20’lere kadar çıkan ve 
halen ciddi bir sağlık sorunu olmayı sürdüren bir başlıktır.

Şiddetli KKH tanısı prevalansı ise çalışma popülasyonunun demografik 
özelliklerine, dahil edilme kriterlerine ve çalışma dönemine bağlı olarak 1000 
canlı doğumda 0,8 ila 2,2 arasında bildirilmektedir. Kompleks konjenital kalp 
hastalıkları (KKH), KKH vakalarının % 25’inden azını oluştursa da, KKH’na 
atfedilen morbidite ve mortalitenin çoğunu oluşturur (1).

Doğumsal kalp hastalıklarının nedenini anlama ve önceden öngörebilme 
isteği tıbbın önemli ilgi alanlarından biri olmuştur. Bu maksatla birçok gene-
tik, deneysel ve hayvan çalışmaları yapılmış ve yapılmaya da devam etmekte-
dir. Fakat doğumsal kalp hastalıkları ile ilgili insan çalışmaları tahmin edileceği 
üzere hem planlama ve uygulaması açısından hem de etik kısıtlamalar sebebiy-
le birçok zorluklar içermektedir. Bu nedenle doğumsal hastalıkların gelişimini 
anlayabilmek için hayvan çalışmaları planlamak ve uygulamak pratikte daha 
mümkündür.

Bütün hayvan çalışmalarında olduğu gibi bu konuda da en önemli konu 
doğru modeli oluşturmaktır. İnsan kalbi ile benzer ya da gelişimi itibariyle ya-
kın aşamalar gösteren modeller belirlemek ve kıyaslanabilir veriler elde etmek 
önemlidir.

Doğumsal kalp hastalığının anlaşılmasında (KKH) bilgisayar modelleri de 
saydığımız etik zorluklar sebebiyle son 20 yılda giderek artan miktarda kulla-
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korunmuştur. Ek olarak, zebra balığı model sistemi nispeten ucuzdur ve kişisel-
leştirilmiş tıp için yeni terapötikleri tanımlamak için yüksek verimli bileşik ta-
ramalarda kullanılabilir. Zebra balığı Danio rerio, kalp gelişiminin moleküler 
temelini araştırmak ve küçük moleküllerin terapötik potansiyelini değerlendir-
mek için önde gelen omurgalı model sistemi olarak ortaya çıktı. Zebra balığı, bi-
yolojisine özgü diğer omurgalı model sistemlerine göre birkaç önemli avantaja 
sahiptir. Kalp, omurgalıların embriyonik gelişimi sırasında oluşan ve işlev gören 
ilk organdır. Bu harici olarak döllenmiş yumurtalar hızla gelişir ve döllenmeden 
24 saat sonra (hpf), embriyonik kalp kalp kasılmasını başlatır.

Macayran ve arkadaşları optik sinir atrofisi olan 46, XY bir bebek, çift çıkışlı 
sağ ventrikül dahil karmaşık konjenital kalp hastalığı, sağ pulmoner arter ve ak-
ciğer hipoplazisi, diyaframın yayılımı ve belirsiz genital bölge gözlemlediklerini 
ve bu durumun hayvan modellerinde tarif edildiği gibi, gelişimsel A vitamini 
veya retinoik asit eksikliği ile ilişkili malformasyon kompleksine benzediğini 
bildirmişler (29).

Marcela Burchtova ve arkadaşları insanlarda konjenital kalp kusurları, dis-
morfik yüz özellikleri ve entelektüel gelişimsel bozukluklar (CHDFIDD) send-
romunun, son zamanlarda CDK13 genindeki mutasyonla ilişkili olduğunu ve 
farelerde bu geni bozarak izlemişler. Cdk13 eksikliği olan hayvanların mutasyo-
na uğramış CDK13 hastalarında gözlenen kusurlara benzeyen, birden çok or-
ganın uygunsuz gelişimini gösterdiğini belgelemiştir. Özellikle, Cdk13 eksikliği 
olan hayvanlar arasında tam orta hat eksikliği, doğuştan kalp kusurlarının eşlik 
ettiği böbrek yetmezliği tespit edildi. Bu nedenle, Cdk13 daha ileri çalışmalar 
için çok yararlı bir model olabilir (30).

Farklı omurgalı model sistemlerindeki ek çabalar, hemodinamik ve elektrik-
sel aktivite dahil olmak üzere genler ve genetik olmayan parametreler arasında-
ki etkileşimi daha iyi anlamayı amaçlamaktadır. Kalp gelişimi anlayışımızdaki 
ilerlemeler, insan hastalardaki doğuştan kalp kusurlarına mekanik bir bakış açı-
sı sağlamanın yanı sıra, hasarlı kalbin onarımını da sağlayacaktır.
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