Editare Mektup Letier To The Edifor

DOI: 10.4274/tpa.46.692

353

Valproat tedavisi ile nobetleri siklasan siitcocugu: tanisal bir ipucu
Valproate-induced worsening of seizures in an infant

Sayin Editér,

Valproat, beyinde gama aminobditirik asit diizeyini arttirarak
antikonvilzan etki gésteren glgli bir antiepileptiktir (1). Valproat
kullanimi sonrasi nébetlerin artmasi nadiren bildirilmis bir durum
olup, ila¢ zehirlenmesine veya eglik eden metabolik hastaliklara
baglanmistir (2-4). Burada valproat kullanimi sonrasi nébetlerin
artmasi nedeniyle tani alan bir olgu bildirmek istiyoruz.

Direngli ndbetleri olan alti aylik erkek hastanin iki ayliktan itiba-
ren goz kirpma, agizda yalanma ve kolda atimlar seklinde yogun
ndbetleri oldugu tarifleniyordu. Birinci derece kuzen evliligi olan
anne ve babanin dérdiinct ¢ocugu idi ve ailede benzer hastalik
Oykusu yoktu. Fizik bakisinda kilosu 6500 g (10-25. persantil),
boyu 67 cm (50-75. persantil) ve bas cevresi 44 cm (50-75. per-
santil) idi. Cevreye ilgisiz olan hastanin g6z takibi yoktu. Pupilleri
izokorik, 1sik refleksi mevcut idi. Bas kontrolini kazanamamis,
oldukga hipotonik olan bebegin derin tendon refleksleri iki tarafl ali-
niyordu. Noébetler igin dncesinde tedaviye eklenen fenobarbital,
topiramat ve okskarbazepin'e ragmen ndbetleri devam ediyordu.
Elekroansefalografide epileptik ansefalopatiye isaret eden yogun
epileptiform desarjlar saptandi. Kraniyal manyetik rezonans incele-
mede her iki beyin kirresinde miyelinizasyonda gecikme ve korpus
kallozum hipoplazisi saptandi. Dogumsal metabolik hastaliklar agi-
sindan yapilan metabolik testlerden Tandem Mass spektroskopisi
ve idrar organik asit incelemesi normaldi. Antiepileptik tedavisine
valproat eklendikten sonra hastanin nébet sikligi, stiresi ve uykuya
egiliminde artma gdézlendi. Amonyak duizeyi 31 pmol/L idi (N: 17-
55). Hastanin hikayesi derinlestirildiginde yenidogan dénemin-
den itibaren sigramalarinin oldugu anlasildi. Valproat sonrasi
ndbet sikliginda artma gdzlenen olguda nonketotik hiperglisinemi
(NKH) tanisi distntldi. Aminoasit calismasinda plazma glisin
diizeyi: 708 nmol/ml (74-290) ve es zamanli beyin omurilik sivi-
sindaki glisin dizeyi 148 nmol/ml (3-8) olarak bulundu. Beyin
omurilik sivisi/plazma glisin diizeyleri orani 0,20 (bu oranin 0,02
tizerinde olmasi nonketotik hiperglisinemi igin tani koydurucu ola-
rak kabul edilmektedir) olarak hesaplandi.

Nonketotik hiperglisinemi glisin ansefalopatisi olarak da
adlandirilan otozomal cekinik (resesif) gecisli bir metabolik

hastaliktir. Mitokondriyal glisin pargalayici enzim sisteminin
bozuklugu glisinin sinir dokusunda birikmesine yol acar.
Hastaligin en sik géziiken yenidogan sekli hayatin ilk giinlerin-
de ilerleyici letarji, hipotoni, hickirik ve nébetlerle seyreder.
Atipik sekiller daha ileri yaslarda ve farkli klinik durumlarla orta-
ya ¢ikar. Beyin omurilik sivisi/plazma glisin oraninin yiksekligi
taniyi destekler (5). Valproat ile yapilan hayvan ¢alismalarinda,
ilacin mitokondriyal glisin pargalayici enzim sisteminin sentezi-
ni engelledigi, glisin duzeylerini artirdigi gosterilmistir (6).
Valproata bagli ansefalopati tablosu tre dénglsi defekti ve
karnitin eksikligi olan hastalarda daha sik bildirilmistir (3,7). Bu
olgu nedeniyle atipik sekilleri de olan nonketotik hiperglisine-
minin, valproat sonrasi nébet sikliginin arttigi veya biling dize-
yinin bozuldugu durumlarda akla getirilmesi gereken diger bir
metabolik hastalik oldugunu vurgulamak istiyoruz.
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