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Case Report

Bir cocuk olgu nedeniyle herediter anjioodem

Hereditary angioedema on the occasion of a pediatric case
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Ozet

Herediter anjioddem, Cl-esteraz inhibitériiniin konjenital eksikliginden kaynaklanan, otozomal dominant kalitimli, nadir goriilen ve
yasamu tehdit edebilen bir hastaliktir. Tiim anjioddem vakalarinin yaklasik olarak %2’sinden sorumludur. Subkutan veya submukozal
bolgede rekiirren anjioddem ataklari ile karakterizedir. Burada siddetli ekstremite 6demiyle basvuran ve taze donmus plazma ile tedavi
edilen herediter anjioddemli 5 yaginda bir kiz hasta sunulmus ve bu vesileyle hastaligin klinigi ve tedavi yaklagimlari gézden

gecirilmistir.
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Abstract

Hereditary angioedema is a rare and life threatening autosomal-dominant disorder which results from the congenital deficiency of C1-
esterase inhibitor. It is responsible for approximately 2% of all angioedema cases. Recurring angioedema attacks that involve
subcutaneous and submucosal areas are the hallmarks of hereditary angioedema. Here, we review the clinical findings and therapeutic
approaches of the disease by presenting a 5-years old female patient with severe extremity edema who was diagnosed as hereditary

angioedema and treated with fresh frozen plasma.
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Giris
Herediter anjioédem (HAQ) Cl-esteraz inhibitoriiniin
(C1-INH) konjenital ecksikliginden kaynaklanan,

otozomal dominant gegisli, nadir goriilen ve yasami
tehdit edebilen bir hastaliktir (1). Her iki cinste de esit
oranda gorillen hastalifin prevelansinin  50.000 ila
100.000 dogumda bir oldugu tahmin edilmektedir.
Anjioddem vakalarinin yaklasik olarak %2’sinden
sorumludur (2). Subkutan veya submukozal bélgede
rekiirren anjioddem ataklar1 ile seyreder. Ozellikle
cocuklarda en sik goriilen ilk bagvuru bulgusu ise
ekstremite  O0demidir. Burada siddetli ekstremite
O0demiyle klinigimize bagvuran, babasinda ve dedesinde
de HAO oykiisii bulunan 5 yasinda bir kiz hastay:
sunmay1 ve bu vesileyle HAO klinigini ve tedavisini
gbzden gecirmeyi amagladik.

Olgu

5 yasinda kiz hasta 24 saat Once baslayan, sol elin
tamamini kaplayan ve 6n kola dogru yayilim gosteren,
deri renginde degisiklik yapmayan, lokal 1s1 artigt
gostermeyen ancak agri hissine neden olan siddetli
subkutan Odem nedeniyle poliklinigimize basvurdu
(Resim 1). Hastanin genel durumu iyi, bilinci agik, viicut
agirhigi 15 kg (25 p) ve boyu 102 cm (10-25 p) idi. Vital
bulgular: stabil (viicut sicakligi 36,5°C, nabiz 72/dk,
solunum sayis1 22/dk) olan hastanin sistemik muayene
bulgular1 dogaldi. Ozgegmisinde patolojik dzellik yoktu.
Soy ge¢misinde hem dede hem de babada ekstremite ve
yiizde ataklar halinde seyreden benzer sisliklerin oldugu
6grenildi. Hastanin 6 aylik bir erkek kardesi vardi, fakat
su ana kadar benzer bir hastalik tablosu yoktu.
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Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin: 13,2 g/dl (12-
18 g/dl), Iskosit: 9830/mm®  (5200-12400/mm®),
trombosit; 215 x10%/mm® (150-400 x10%/mm?), AST: 32
U/l (5-32 1U/), ALT: 16 1U/I (5-33 1U/l), tire: 28 mg/dl
(13-43 mg/dl), kreatinin: 0,4 mg/dl (0,3-0,7 mg/dl), Na:
140 mEg/I (135-145 mEqg/l), K: 4 mEg/I (3,5-5,1 mEg/l),
Ca: 8,8 mg/dl (8,4-10,2 mg/dl), Cl: 103 mg/dl (98-110
mg/dl) idi. Tam idrar tetkikinde bir anormallik
saptanmadi. C1-INH seviyesi 0,07 g/l (0,15-0,35 g/l) ve
C4 seviyesi 5 mg/dl (13-46 mg/dl) olup normalden
diisiiktii. Mevcut Oykii, klinik ve laboratuvar bulgular
is1ginda hastada HAO diisiiniildii. Eslik edebilecek
otoimmiin bir hastalik ac¢isindan destekleyici sistemik
muayene ve laboratuvar bulgusu yoktu. Oykiisiinde
HAOQ"yii tetikleyen nedenler bakimindan boya kalemi ile
resim boyama esnasinda meydana gelen siirtiinmenin
hastanin kolunda olusturabilecegi mindr travma disinda
bagka Ozellik yoktu. Hastanin mevcut 6demi yasami
tehdit etmemesine ragmen, siddetli olmasi ve
muhtemelen kompresyona bagli agr1 yapmasi nedeniyle
10 ml/kg dozunda taze donmus plazma (TDP) infiizyonu
uygulandi. Infiizyonu takiben 2 saat icinde hastanin
o0demi gerilemeye bagladi ve ertesi giin taburcu edildi.
flk atak olmasi ve yasami tehdit etmemesi nedeniyle
uzun donem profilaksi tedavisi baslanmadi. Ataklari
tetikleyici etkenlerden uzak durmaya ¢aligmasi 6nerildi.
3 aydir takip edilen hastada su ana kadar bagka bir atak
olmadi.

Tartisma

C1-INH karacigerde sentezlenen o,-globulin yapida bir
proteindir. Proteinin geni 11. kromozomun uzun koluna
lokalizedir (3). Bu genin mutasyonundan kaynaklanan
bir tablo olan HAO’niin {i¢ fenotipi tanimlanmistir. Tip
1 HAO, CI1-INH serum seviyelerinin diisiikliigii ile
karakterize iken tip 2’de serum seviyeleri normal ya da
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Resim 1. Sol elden 6n kola dogru yayilan eritemsiz siddetli 6dem.

yiiksek olmasma ragmen yeterli fonksiyona sahip
degildir.

Tip 3°de ise C1-INH seviyeleri kalitatif ve kantitatif
olarak normaldir ancak HAO klinigi mevcuttur (4). CI-
INH komplemanin klasik yolunun, fibrinolitik yolun,
kinin-kallikrein sisteminin ve koagiilasyon kaskadinin
o6nemli bir diizenleyici proteinidir. Bu proteinin eksikligi
kallikrein artisina bagli bradikinin benzeri mediatSrlerin
salinip vaskiiler permeabilitenin artmasina ve anjioddem
ortaya ¢ikmasina neden olur (5).

Hastalarin %75-85’inde tablo bizim vakamizda oldugu
gibi ailesel ozellik gostermekte iken, kalan %15-25’lik
kismin ise yeni gen mutasyonlarindan kaynaklandigi
tahmin edilmektedir (6). Bu nedenle HAO’lii hastalarda
pozitif aile dykiisii tan1 koymay1 kolaylastirict bir faktor
olmakla birlikte aile Oykiisiiniin olmadigr %15-25’lik
kesimde dogru tam1 koymak zorlasmakta ve
gecikebilmektedir. Ik anjioddem ataklar1 herhangi bir
yasta ortaya cikabilir ancak en sik olarak 5-11 yas
arasinda goriilmektedir. Infantil donemde ortaya ¢ikisi
ise ¢ok nadirdir.

Pediatrik hastalarda en sik ve en erken bulgu yiiz, govde,
genital bolge ve dzellikle ekstremitede gelisen, eritem ve
kasimtinin eslik etmedigi subkutan 6demdir. Bu 6dem
genellikle 2-4 giin iginde tedavi gerektirmeksizin
kendiliginden geriler (7). Olgumuzda agr1 hissi ve
siddetli 6dem ve olast kompresyon nedeniyle spontan
gerileme beklenmeksizin TDP ile tedavi uygulanmis ve
iyl yamit alinmustir. Cocuklarda ataklari tetikleyen en
onemli faktor mekanik travmadir. Dis ¢ikarma ve yazi
yazarkan kolun siirtiinmesi gibi kiigiik travmalar bile
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ataklara neden olabilmektedir. Bunun yaninda {ist
solunum yolu ve Helicobacter pylori enfeksiyonlari,
emosyonel stres, cerrahi girisim, ¢ocuklarda ¢ok nadir
kullanilmasina ragmen ACE inhibitdrii gibi ilaclar da
ataklar1 tetikleyen diger faktorlerdir (8,9). Olgumuzda en
olast tetikleyici mekanizmanin minér travma oldugu
diigiiniildii.  Artropod  1siriklari,  seliilit, lenfanyjit,
lenfodem, tromboflebit gibi izole kolda Odem
yapabilecek nedenlerden, destekleyici laboratuvar ve
klinik bulgu olmadig: i¢in uzaklasild.

Hastaligin tedavisi akut atak tedavisi, kisa ve uzun
donem profilaksi tedavisi olmak iizere 3 ana baslk
altinda toplanabilir. Hafif 6demli ataklarda genellikle
spontan gerileyebildigi igin tedavi Onerilmez. Eger
hastada farinks veya larinks 6demi, boyun, dudak, yiiz
O6demi, siddetli gbévde oOdemi veya abdominal
semptomlar ve bizim hastamizda oldugu gibi siddetli
ekstremite 6demi varsa bu hastalara akut atak tedavisi
yapilmalidir (9). C1-INH konsantrelerinin intravendz
kullanimi en uygun tedavi yontemi olmakla birlikte
iilkemizde bulunmamasi nedeniyle TDP akut ataklarda
en sik kullanilan alternatif tedavi yontemidir. 10 ml/kg
dozunda 1-2 tinite kullanilmasi ile genellikle iyi yanitlar
elde edilmektedir (10). Profilaksi tedavisinde ise ilk
basamak, alevlendirici faktorlerin elimine edilmesidir.
Ozellikle bas-boyun cerrahisi gegirecek ve dental girisim
yapilacak hastalarda kisa dénem profilaksi tedavisine
gerek duyulmaktadir (11). Uzun dénem profilaksi
tedavisi ayda bir veya daha fazla sayida atak olmasi ve
hastanin hayati tehdit edici atak geg¢irmis olmasi
durumlarinda uygulanmaktadir (12). 6 yas altindaki
¢ocuklarda semptom sikliginin nisbeten daha az olmasi
nedeniyle nadiren gereklidir.
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Sonug olarak {irtikersiz ve kasintisiz govde, ekstremite
veya yiiz Odemiyle bagvuran hastalarda, steroid ve
antihistaminik tedavisine ragmen odemi gerilemeyen
veya artmaya devam eden hastalarda, siddetli solunum
sikintis1 olusturan larinks, farinks 6demi olan hastalarda
-aile Oykiisii olsun ya da olmasm- HAO tamsi da
mutlaka akla gelmelidir. Tani sonrasi ise hastaya
gereksiz tedaviden kaginmak ve en uygun tedavi se¢imi
icin gerek dermatoloji gerekse pediatri hekimleri
tarafindan HAO niin akut ve profilaksi tedavilerinin iyi
bilinmesi gerektigini diisiinmekteyiz.
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