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Vaka Sunumu

Assit ve Karaciger Yetmezligi ile Basvuran Atriyal
Septal Defektli Bir Galaktozemi Vakasi
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Assit ve Karaciger Yetmezligi ile Bagsvuran Atriyal Septal
Defektli bir Galaktozemi Vakast

Galaktozemi, galaktoz metabolizmasinda rol alan galaktoz-
I-fosfat iiridil transferaz, galaktokinaz ve iiridin difosfat
galaktoz-4-epimeraz enzimlerinden birinin eksikliginden
kaynaklanan dogustan metabolik bir hastaliktir. En sik
goriilen enzim eksikligi klasik galaktozemiye neden olan
galaktoz-1-fosfat iiridil transferaz eksikligidir. Bu enzim
eksikliginde galaktoz ve metabolitleri karaciger, beyin,
lens, bobrekler, dil, deri fibroblastlart gibi vucudun degisik
verlerinde birikir. Klinik bulgular genellikle yasanmin ilk
haftasindan sonra ortaya cikar. En sik goriilen klinik bul-
gulart beslenme sorunlari, sariik, kusma, hipotoni ve
hepatomegalidir. Ender olarak bazi vakalar erken donem-
de karin §igligi ve batinda assit belirtileri ile bagvurabilir.
Burada yenidogan doneminde baglayyp hizli ilerleyen
batinda assit ile bagvuran 29 giinliik atrial septal defektli
bir galaktozemili vaka sunuldu.

Anahtar kelimeler: Assit, atrial septal defekt, galaktozemi,
yenidogan
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A Case of Galactosemia with Atrial Septal Defect
Presenting with Ascites and Liver Failure

Galactosemia is a congenital metabolic disease resulting
from the deficiency of one of the galactose-1-phosphate
uridyl transferase, galactokinase and uridine diphosphate
galactose-4-epimerase enzymes involved in galactose
metabolism. The most common enzyme deficiency is
galactose-1-phosphate uridyl transferase deficiency which
causes classical galactosemia. In the absence of this enz-
yme, galactose and its metabolites accumulate in various
parts of the body such as the liver, brain, lens, kidneys,
tongue, and skin fibroblasts. Clinical findings usually
emerge after the first week of life. The most common clini-
cal findings are nutritional problems, jaundice, vomiting,
hypotonia and hepatomegaly. Rarely, some cases may be
seen with early abdominal swelling and ascites in the
abdomen. In this study, we presented a 29 - day - old new-
born with galactosemia and atrial septal defect who was
presented with abdominal ascites that started from birth
and progressed rapidly.
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Galaktozemi, galaktoz metabolizmasinda rol alan
galaktoz-1-fosfat iiridil transferaz (GALT), galakto-
kinaz ve iiridin difosfat galaktoz-4-epimeraz enzim-
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lerinden birinin eksikliginden kaynaklanan dogustan
metabolik bir hastaliktir. En sik goriilen enzim eksik-
ligi klasik galaktozemiye neden olan GALT eksikli-
gidir . Insanda GALT geni 9. kromozomun pl13
bolgesinde yer almaktadir. En sik goriilen Q188R
mutasyonudur @. Klasik galaktozemi, 9p13 kromo-
zomundaki GALT genindeki homozigot ya da hetero-
zigot mutasyon sonucunda galaktoz metabolitlerinin
(galaktitol ve galaktoz-1-fosfat) toksik birikimi ile
olusur. Bu metabolitler karaciger, beyin, lens, bob-
rekler, dil, over, tiroid ve deri fibroblastlatlar1 icin
oldukga toksiktir .
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Hastalarda dogumdan sonra galaktoz igeren gidalarin
(anne siitii, inek siitii, laktoz iceren formiil mamalar)
alimim takiben klinik belirtiler ortaya c¢ikar @,
Genellikle yasamin ilk haftasindan sonra sarilik,
kusma, hipoglisemi, hepatosplenomegali, hipotoni,
katarakt, beslenme bozuklugu, renal tubiiler disfonk-
siyon, irritabilite, konviilziyon, kilo alamama, sepsis
ve karaciger yetmezIligi gibi bulgularla ortaya c¢ikar
69 Galaktozemide yenidogan (YD) doneminde
batinda assit gelisimi olduk¢a ender bir durumdur.
Burada, YD doneminde baglayip hizli ilerleyen batin-
da yaygin assit ile bagvuran 29 giinliik bir galaktoze-
mili vaka sunuldu.

VAKA SUNUMU

Emmede azalma, halsizlik, sarilik, kusma ve karin
sisligi yakinmalartyla tarafimiza bagvuran 29 giinliik
erkek bebegin, Oykiisiinde 40 yasindaki annenin
tictincii gebeliginden {iglincii yagayani olarak sezar-
yen ile zamaninda 3000 g olarak dogdugu, dogar
dogmaz agladig1 ve ilk giinden itibaren anne siitii ile

Resim 1. Vakanin yaygm batin distansiyonu.
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beslendigi 6grenildi. Ozgecmisinde patolojik 6zellik
yoktu. Emmede azalma, sarilik, hélsizlik, kusma
yakinmalart iiclincii giinden itibaren, karin sisligi
yakinmasi ise son 15 giindiir baglamis ve bu yakin-
malari gittikce artmusti. Fizik muayenesinde viicut
agirhigr 3700 g (25 persentil), boyu 51 cm (10-25
persentil) ve bag ¢evresi 39 cm (25-50 persentil) idi.
Kalp hizi 145/dk., solunum sayis1 54/dk., viicut
sicakligi 37°C idi. Genel durumu kétii, bilinci konfii-
ze, dispneik, cilt ve skleralar ikterik, bilateral katarkti
mevcuttu. Batin belirgin distandii, karaciger 5 cm
palpabl idi. Umblikal ¢cukurda diizlesme, batin venle-
rinde belirginlesme izlendi (Resim 1). Pretibial (+2)
gode birakan 6demi mevcuttu. Kardiyovaskiiler sis-
tem muayenesinde sol iist sternal kenarda 2/6 derece-
de sistolik Ufiirtimii vardi. Laboratuvar incelemesin-
de, hemoglobin (Hb) 6,5 g/dL., MCV 106 fl, beyaz
kiire 21.300/mm? olup, retikiilositoz ve periferik yay-
mada hemoliz bulgusu yoktu. PT 21 sn, aPTT 46 sn,
INR 1.97 idi. Kan sekeri 41 mg/dl, aspartat transami-
naz (AST) 403 U/L, alanin aminotransferaz (ALT) 77
U/L, alkalen fosfataz (ALP) 341 U/L, total bilirubin
11.8 mg/dL, direkt bilirubin 8.6 mg/dL, total protein
3.2 g/dL, albiimin 1.8 g/dL, alfa fetoprotein (AFP)
669 ng/ml, Na 114 mg/dL, C reaktif protein (CRP) 15
mg/L (<3), amonyak 103 umol/L, idrarda rediiktan
madde pozitif idi. TORCH, hepatit gostergeleri nega-
tifti.

Hastaya galaktozemi Ontanisiyla laktozsuz mama bag-
landi. Anemi nedeniyle eritrosit siispansiyonu verildi.
Tek doz K vitamini yapildi, Na defisit verildi.

Hastanin ¢ekilen Batin USG’de hepatomegali, massif
assit ve safra yollarinda dilatasyon saptandi. Assit
etiyolojisine yonelik portal ven trombozu acisindan
yapilan ven6z doppler USG normaldi. G6z muayene-
sinde bilateral katarakt saptandi. Ufiiriim, assit etiyo-
lojisi ve oOzellikle sag kalp yetmezligi acisindan
cekilen Transtorasik Ekokardiyografisinde 6,4 mm
sekundum atrial septal defekt saptandi, kardiyak
fonksiyonlar normaldi.

Batinda yaygin assit ve solunum sikintisi olan hasta-
ya parasentez yapildi, Gram boyama normal, para-
sentez kiiltiirde tireme olmadi. Parasentez biyokim-
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yasi transiida ile uyumluydu. Solunum sikintisina
neden olan batindaki yaygin assit nedeniyle rahatlat-
ma amaciyla hastaya toplam dort kez parasentez
yapildi. Hipoalbuminemi ve yaygin 6demi olan has-
taya albumin takviyesi yapildi, diiiretik (spironolak-
ton) tedavisi baglandi.

Bakilan eritrosit Galaktoz-1-fosfat iiridil transferaz
enzim aktivitesi diisiik saptand1 (0.66 U/g) ve hasta-
nin galaktozemi tanisi kesinlesti.

Tedavi sonrasinda genel durumu diizelen hasta,
Cocuk Endokrinoloji ve Cocuk Kardiyoloji
Poliklinigine kontrole gelmek iizere laktozsuz diyet
ile taburcu edildi.

Hastanin annesinden yazili onam almmugtir.
TARTISMA

Galaktozun esas kaynagi siitcocugu diyetinin ana
karbonhidrat1 olan laktozdur. Galaktozemi, galakto-
zun metabolize edildi8i yoldaki li¢ enzimden birinin
eksikligi sonucu ortaya ¢ikan dogustan karbonhidrat
metabolizma bozuklugudur . Klasik galaktozemide
GALT enzimi eksiktir ve otozomal resesif gecis gos-
terir. Bu enzim eksikligi sonucunda ¢ok toksik olan
galaktoz-1-fosfat ozellikle karaciger, bobrekler ve
beyinde birikir . Hastalikta ¢cok ¢esitli mutasyonlar
olabilir ve buna bagl olarak klinik bulgular farklilik
gosterebilir 79,

Galaktozemili infantlar dogumda normaldir. Ancak
laktoz-galaktoz alimi ile genelde bir haftadan sonra
kilo alamama, zayip emme, kusma, ishal, uzamig
sarilik, hipotoni, letarji gibi semptomlar ortaya ¢ikar.
Erken donemde tani alip tedavi edilmeyen hastalar
YD doneminden itibaren biiyiime geriligi, kanama
bozukluklar1, koagiilopati, karaciger fonksiyon test-
lerinde bozukluk, hepatomegali, katarakt ve ozellikle
YD Escherichia coli sepsisi gibi yasami tehdit eden
komplikasyonlarla bagvururlar. Bu hastalara hiperbi-
lirtibinemi nedeniyle YD doneminde fototerapi ve
kan degisimi gerekli olabilir. Cok ender olarak bazi
vakalarda karin sisligi ve batinda assit erken belirti
olabilir . Vakamizda da tgiincii giinden itibaren

baglayan ve giderek artan sarilik, emmesinde azalma,
kusma ve halsizlik yakinmalart baglamis ve bu yakin-
malart gittik¢ce artmig, son 15 giindiir de baglayan ve
gittikce artan karin sigligi yakinmasi baglamisti.

Galaktozemi hastaliginin erken taninmasi biiyiik
onem tagimaktadir. Birgok iilkede YD tarama progra-
m1 ile klasik galaktozemi saptanip erken tani kon-
maktadir. Klasik galaktozemi kesin tanist yiiksek
eritrosit galaktoz-1-fosfat konsantrasyonu ve azalmig
eritrosit GALT enzim aktivitesi ile konur. Idarda
rediiktan madde varlig1 taniy1 desteyen bir bulgudur.
Hastalarin coguna, YD tarama programi yoluyla tani
konulabilir . Klinisyen, biyokimyasal tani icin
semptomlar konusunda duyarli olmali ve galaktoze-
miden siiphelenilen vakalarda gecikmeden diyetten
laktoz ¢ikarilmalidir. Yine fetal donemde amniyotik
sivida galaktitol 6l¢iimii, koriyonik villuslarda ve
kiiltiire edilmis amniyositlerde GALT enzim aktivite-
si bakilmasi ve mutasyon analizi ile prenatal tani
olas1 olmaktadir @. Ayrica iilkemizde akraba evlilik-
lerinin daha sik olmasi nedeniyle galaktozeminin
daha ¢ok goriilmektedir ve bu konuda tiim klinisyen-
lerin daha dikkatli olmas1 gerektigi aciktir. Bizim
vakamizda da, idrarda rediiktan madde pozitifti.
Bakilan eritrosit GALT enzim aktivitesi diigiik sap-
tand1 ve vakamiz galaktozemi tanisi aldi. Ayrica
vakamizin kardiyolojik degerlendirilmesinde sekun-
dum tipte atrial septal defekt saptandi ve bildigimiz
kadariyla vakamiz, literatiirde galaktozemiye bagl
batinda assit ve sekudum tip atrial septal defekt bir-
likteligi olan ilk vakadir.

Galaktozemi tan1 alan hastalarda omiir boyu siirecek
yasam kurtarici tedavi diyetten galaktoz ve laktozun
eliminasyonudur @. Diyetin erkenden diizenlenmesi
ile semptomlarda hizli bir gerileme olur, ancak tani-
nin geciktigi durumlarda erken goriilen komplikas-
yonlarin yani sira biiylime geriligi, mental retardas-
yon, konugsma bozukluklari, motor anormallikler,
hipogonadotropik hipogonadizm gibi uzun dénemde
yasami olumsuz yonde etkileyecek sonuglar olabilir
139 Bununla birlikte, yapilan bazi c¢aligmalarda,
diyetle alinan galaktozun kisitlanmasi beslenme giic-
liigii, karaciger iglev bozuklugu, kas tonusunda azal-
ma ve katarakt gibi bulgular1 azaltmakla birlikte,
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uzun siireli izlemde diyet tedavisi altinda bile biligsel
islevlerde bozulma, norolojik etkilenme, tremor,
sozel apraksi ve kiz cocuklarda hipergonadotropik
hipogonadizm olabildigi bildirilmistir 12, Vakamiz
da galaktozsuz diyet ile beslenmeye alindiktan sonra
batindaki assit hari¢ diger klinik bulgularinda hizli bir
gerilemenin oldugu izlendi. Batindaki assit daha yavag
gerileyerek yaklasik 15 giin igerisinde geriledi.

Sonug olarak, klasik semptom ve bulgularin yani sira
on planda batinda assit bulgusuyla gelen vakalarda

galaktozemi de kesinlikle akilda tutulmalidir.

Unutulmamalidir ki erken teshis yasam kurtaracak ve
hastanede yatis siiresini kisaltacaktir.
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