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0oz

Konijenital glukoz galaktoz malabsorbsiyonu (GGM) yenidogan donemin-
de baslayan kronik ishal ile karakterize nadir bir intestinal emilim bozuk-
lugudur. Glukoz ve galaktozun bagirsaktan absorbe edilememesi ozmotik
ishale neden olmaktadir. Bu yazida, postnatal altinci giiniinde anne siitii
ile beslenirken ishal tablosu gelisen, ailede kronik ishal oykiisi olan bir
yenidogan olgusu sunuldu. Laktozsuz ve tam hidrolize mamalara yanit
vermeyen, sadece galaktozsuz mama (Galactomin-19®) ile beslenme
sonrasi ishali diizelen, ailede de benzer dyki olmasi ile klinik olarak ailevi
GGM tanisi konulan hasta literatir bilgileri 1giginda tartigild.

Anahtar Kelimeler: Ailesel glukoz galaktoz malabsorbsiyonu, kronik is-
hal, yenidogan

GiRig

Konijenital glukoz galaktoz malabsorbsiyonu (GGM), anne siitii ile beslenmeyi
takiben yenidogan doneminde baglayan agir sulu ve asidik ishalle karakterize,
nadir gorillen otozomal resesif gegigli bir intestinal emilim bozuklu§udur.
Etiyopatogenezden glukoz ve galaktozun ince badirsak mukozasindan
emilimini saglayan sodyum glukoz transporter-1 proteinini kodlayan SGLT-1
geni (zerindeki mutasyonlar sorumlu tutulmaktadir (1). Bu gen 22q13.1
kromozomunda yerlesmis olup, mutasyonlar sonucunda glukoz ve galaktoz
bagirsak limeninden emilemez ve ozmotik ishal ortaya gikar. Anne sitiindeki
laktoz bagirsak fircamsi kenar epitelinde laktaz enzimi ile hidrolize edildikten
sonra glukoz ve galaktoz acija ¢ikmaktadir. Bu nedenle, GGM’de, anne siitii
gibi glukoz ve galaktozlu besinlerle beslenmeye devam edildikge yasami tehdit
eden ishal ve dehidratasyon geligebilir. Yenidoganlarin besin depolarinin yeter-
siz olmasi goz 6niine alindiinda erken tani ve tedavi yasamsal onem tasir (2).
Bu yazida, ailede kronik ishal dykisu olan, klinik bulgularla ailevi GGM tanisi
alan bir yenidogan olgusu literatir bilgileri 1s1ginda sunulmustur.
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ABSTRACT

Congenital glucose galactose malabsorption (GGM) is a rare intestinal
reabsorption disorder which is characterized by neonatal onset chronic
diarrhea. Osmotic diarrhea occurs due to defective absorption of glucose
and galactose in the intestine. Here, we present a case of newborn with
diarrhea developed while breast-feeding on the 6th day of life and had a
family history of chronic diarrhea. The patient who was diagnosed with
familial GGM as he did not respond to lactose-free and extensively hyd-
rolyzed formulas but only Galactomin-19® and had a family history of
GGM was discussed under the highlight of the literature.

Keywords: Familial glucose galactose malabsorption, chronic diarrhea,
newborn

OLGU SUNUMU

Dis merkezde 37 yasindaki annenin dokuzuncu gebeliginden, altinci yasayan
olarak, miadinda, 3700 g agirhiginda, sezaryen ile dogan erkek bebek post-
natal yirmi besinci giiniinde ishal ve hipernatremik dehidratasyon nedeniyle
hastanemize sevk edildi. Oykiide, hastanin postnatal altinci giiniinde sulu
ishal (10 kez/guin) nedeniyle dogumunun gerceklestigi hastaneye basvurdugu,
anne sutiyle beslendigi, enteral beslenme dénemlerinde ishalin siddetlendidi,
enteral beslenmenin kesilmesini takiben ishalin hizla diizeldigi 6grenildi.

Hastanin gelis fizik muayenesinde genel durumu orta, emme refleksi zayif, deri
turgor tonusu hafif azalmis olup %7 kilo kaybr mevcuttu. Laboratuvar incele-
melerinde serum sodyumu = 147 mEq/L, re = 3 mg/dl, kreatinin = 0.47
mg/dL, gaitada reditktan madde 1 (+), gaita pH’si 5 idi. Gaita mikroskobisin-
de yag globulinleri gorildu, viral inceleme (adenoviris, rotaviriis) ve kiltirler
negatifti. Gaitada steatokrit ve alfa-1 antitripsin diizeyleri normal sinirlardaydi.
inek siitii protein alerjisine yonelik bakilan siit ve kazein spesifik IgE negatifti.

Hastada enteral beslenme kesildi ve 150 mli/kg/giin olacak sekilde intraventz
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sivi tedavisi baslandi. Anne sitii ile tekrar beslenmenin ardindan ishali
siddetlenen hastada oncelikle laktoz intoleransi diisiinilerek laktozsuz ve tam
hidrolize mamalar denendi. Ancak hastanin ishalinde diizelme olmadi. Enteral
beslenme kesilerek yeniden intraventz sivi tedavisine gegildi.

Anamnez derinlestirildiginde iki kardesin postnatal ikinci ve G¢lincl giinlerinde
ishal nedeniyle kaybedildigi, bes yasindaki erkek kardeste de kronik ishal
oldugu ve fruktoz bazl mama (Galactomin-19®, SHS International, Liverpool,
United Kingdom) ile beslenme sonrasi ishalinin diizeldigi anlasildi. Benzer
sekilde bir kuzende de postnatal ligiincli giinde anne siiti ile beslenme sonrasi
ishal bagladigi ve Galactomin-19® mama ile sikayetlerinin geriledigi 6grenildi.

Hastamizda, aile 6ykiisi dikkate alinarak ailevi GGM distniildii ve Galacto-
min-19® mama ile beslenmeye gegildi. izlemde, ishali ve dehidratasyonu
gdzlenmeyen hastanin mayi tedavisi azaltilarak kesildi. Gaitada rediiktan
madde tekrar gonderildi ve negatiflesti§i goruldi. Gaita pH’si galaktozsuz
beslenme altinda >5 idi. Bdylece hastanin konjenital GGM tanisi Klinik olarak
dogrulandi. Ancak, genetik inceleme yapilamadi.

Yatiginin on tigiincii giiniinde atesi yiikselen ve akut faz reaktanlarinda artis
saptanan hastaya kan ve idrar Kiltiirleri alindiktan sonra sepsis siiphesi ile
meropenem ve amikasin tedavisi baslandi. idrar sonda killtiiriinde 107 ESBL
(+) Klebsiella pneumoniae (iredi; antibiyogram sonucuna gore tedaviye
siprofloksasin eklendi. Hasta, sepsis tedavisinin tamamlanmasinin ardindan
postnatal kirk besinci giiniinde genel durumu iyi olarak Galactomin-19®
mama ile taburcu edildi; sosyal pediatri, gastroenteroloji ve diyet poliklinikle-
rinde takibi planlandi. Aileye genetik danigmanlik 6nerildi.

Taburculuk sonrasi iki aylikken yapilan kontrol muayenesinde, hastanin Ga-
lactomin-19® mamaya devam ettigi, ishali olmadigi ve kilo aldi§i belirlendi;
viicut agirhgi:4500gr (25.p), bas gevresi: 39 cm (25 P), boyu:55 cm (25-50
P) idi. Norolojik gelisimi de yasina uygun bulundu.

TARTISMA

Neonatal baslangigl kronik ishal erken tani ve tedavi edilmesi gereken
onemli bir klinik tablodur. Ayirici tanida, konjenital mikrovillus atrofisi, tufting
enteropati, konjenital GGM, otoimmiin enteropati, sukraz-izomaltaz eksikligi,
inek siitdi allerjisi, konjenital kisa bagirsak, IPEX (Immune dysregulation, polr
yendocrinopathy, enteropathy, X-linked) sendromu, konjenital laktaz eksikligi,
konjenital klorid ve sodyum malabsorbsiyonu, safra asit malabsorbsiyonu ve
konijenital enterokinaz eksikligi akla getirilmelidir (3).

Konjenital GGM, enterositlerden glukoz ve galaktoz emilimindeki bozukluga
bagl gelisir. Yenidogan déneminde anne siiti, laktoz iceren mamalar, glukoz
veya galaktoz igeren di/polisakkaritlerle beslenen hastalarda yasami tehdit
eden ozmotik diareye neden olabilir (4). GGM’de, glukoz ve galaktoz absorbsi-
yonu ¢ok disik olmasina karsin fruktoz absorbsiyonu normaldir. Bu nedenle,
diyetten glukoz ve galaktoz monosakkaritleri ¢ikartilip, monosakkarit olarak
sadece fruktoz alan hastalarda ishalin diizelmesi, tani konulmast igin genellikle
yeterlidir.

Konjenital GGM otozomal resesif gegisli bir hastaliktir. Glukoz ve galaktozun
ince bagirsak mukozasinda emilimini saglayan sodyum bagimh glukoz
transporter proteini kodlayan SGLT-1 genine ait yaklasik kirk alti mutasyon
tanimlanmigtir (2). Literatiir verilerine gore, ailede bilinen bir mutasyon
yoksa taniyl dogrulamak igin genetik testlerin uygulanmasi zorunlu degildir
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(5). SGLT-1 genindeki mutasyonlarin tanimlanmasi, zaman alici ve masrafli
olmakla birlikte gen haritasinin ¢ikanimasi ve planlanan gebeliklerde prenatal
tarama acisindan onemlidir. Bazi yazarlar karbonhidrat malabsorbsiyonlarinin
tanisinda 2 gr/kg glukoz oral olarak verildikten sonra soluk havasinda hidrojen
tespit edilmesinin de kullanilabilecegini belirtmektedir (6).

Glukoz galaktoz malabsorbsiyonunda kolona gegen glukoz ve galaktoz kolonik
bakteriler tarafindan fermente edilir ve kisa zincirli yag asitleri olusur. Bu
nedenle digki yagh ve asidiktir. Absorbe edilemeyen glukoz/galaktoz monosak-
karitlerine bagh olarak gaitada rediiktan madde pozitif bulunur. Bu hastalarin
ince bagirsak ve kolonlarindan alinacak olan biyopsi materyalleri herhangi bir
yapisal bozukluk olmadigi igin tamamen normaldir (7).

Alan ve ark. (8) tarafindan, yenidogan doéneminde bagslayan ishal ve agir
enfeksiyon ataklar ile prezente olan, sadece Galactomin-19® mama ile
ishali diizelen ve Klinik olarak GGM tanisi konulan bir olgu sunulmugtur (8).
Atay ve ark. (9) ise klinik olarak tipik GGM bulgulari gdsteren yedi giinliik bir
erkek hastada SLC5AT geninde yeni bir mutasyon (NM_003343.3 p.G488V(-
¢.1463G[T)) saptamiglardir (9). iran’dan sunulan bir olguda, Kianifar ve ark.
(10) kronik ishalli bir kiz cocugunda ishal etiyolojisi arastirilirken GGM tanisi
konuldugunu ve ailede D28G mutasyonu saptandigini bildiriimislerdir. Burada
sunulan olguda ailede bircok bireyde GGM Klinik tablosu olmakla birlikte
genetik calisma yapilamamistir. Ancak, aile genetik danismanlik almasi igin
yonlendirilmistir.

Glukoz galaktoz malabsorbsiyonu olgularinda prognoz genellikle iyidir.
Hastalar genelde, biyudiikge az miktarda glukozu tolere edebilirler. Bu hasta
grubunda asil sorun, kullanilan ¢zel mamalar ile yiiksek protein ve yagl
diyetin uzun donem sonuclandir (2,8). Glukoz galaktoz malabsorbsiyonunda
glukozun renal tibdler absorbsiyonunda da bozukluk olabilmektedir. Bu
nedenle zamanla hiperkalsemi, nefrokalsinozis ve nefrolitiyazis gelisebilecegi
bildiriimektedir (11). Olgumuzda renal ultrasonografi normal olup izlemde
tekrar degerlendirimesi planlanmistir.

Saglikh bireylerde, bagirsak mukozasi luminal mikrooorganizmalara maruz
kaldiginda immiin sistem sinyalinizasyonu ile patojen bakterilere karsl koruyur
cu rol iistlenmektedir (12). Konjenital GGM’de immiin sistemin bu ¢zelliginde
bir defekt olabilecegi ileri strilmektedir. Alan ve ark. (8) tarafindan sunulan
GGM'li olguda tekrarlayan enfeksiyonlardan soz edilmektedir. Benzer sekilde
bizim olgumuzda da ESBL (+) Klebsiella pneumoniae ile idrar yolu enfeksi-
yonu geligmisti.

Sonug olarak yenidogan déneminde baslayan sulu ve asidik kronik ishalli
olgularda laktozsuz ve tam hidrolize mamaya yanit alinamiyorsa konjenital
GGM tanisi akla gelmelidir. Taniya yardimcei olacagi igin akraba evliligi ve aile
oykiisi mutlaka sorgulanmalidir. Genetik inceleme hastalikla iligkili gen harita-
sinin ¢ikarilabilmesi agisindan yapilabilmekle birlikte hastada Galactomin-19®
mama yanitinin olmasi taniyr dogrulayabilmektedir. Erken tani ve tedavi ile bu
hastalarda yasami tehdit eden komplikasyonlarin énlenebilecedi ve normal
biyime-gelismenin yakalanabilecegi akilda tutulmalidir.
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