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Son Donem Bobrek Yetmezligi Gelisen Bir Primer

Hiperokzaliiri Olgusu

Mehtap AKBALIK*, Kenan BEK*, Sule KARADENIZ*, Ozan OZKAYA*",
Cigdem SAG TASDOVEN®, M. Kemal BAYSAL"**

v/ Primer hiperokzaliiri, otozomal resesif gecis gosteren, tekrarlayan tiriner sistem taslari, nef-
rokalsinozis ve tiim viicutta okzalat birikimi ile karakterize nadir bir hastaliktir. Burada er-
ken dénemde nefrokalsinozis ve son dénem bobrek yetmezligi gelisen primer hiperokzaliirili
45 glinliik bir erkek bebek sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Primer hiperokzaliiri, nefrokalsinozis, bébrek yetmezligi

v A case of primary hyperoxaluria developing end stage renal failure in infancy
Primary hyperoxaluria is a rare, autosomal recessive inherited disease which is characterised
by recurrent urolithiasis, nephrocalcinosis and oxalate deposition throughout the body. We
present here 45 days old male infant with early onset nephrocalcinosis and end stage renal

disease due to primary hyperoxaluria.
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GIRiS

Primer hiperokzaliiri, otozomal resesif ge-
cis gosteren, viicutta okzalat yapiminin artma-
siyla karakterize metabolik bir hastaliktir(V.
Hastalik karacigerde peroksizomlarda ala-
nin:glioksilat aminotransferaz (AGAT) enzimi-
nin eksikligi nedeni ile olusur. Hastaliga ne-
den olan gen 2q37.3 de tamimlanmistir®%,
Hastaligin ¢ tipi vardir. Karacigere spesifik
enzim olan alanin:glioksilat aminotransferaz
(AGAT) eksikliginde primer hiperokzaliiri tip-I,
glioksilat rediiktaz/ D-gliserat dehidrogenaz
eksikliginde ise primer hiperokzaliiri tip-II or-
taya cikar. Primer hiperokzaliiri tip-III'de ise
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primer hiperabsorbsiyon vardir+-5). Enzim ek-
sikligi sonucu Uriner sistem taslar, nefrokal-
sinozis ve son dénem bdbrek yetmezligi geli-
sir®. Viicutta okzalat birikimi sonucu siste-
mik okzalozis tablosu ve buna bagh etkilenen
organlara ait klinik bulgular gértiltir. Okzala-
tin idrarla atilminin azalmasi sonucu bircok
organda okzalat birikimine bagh klinik bulgu-
lar ortaya cikar. Bobrek parankimi, arteriyol-
ler ve tiim organlarin muskuler arterleri, rete
testis, retina, miyokard, subkutan doku, si-
novya, kemik ve kemik iligi okzalat birikiminin
baslhca goriilme yerleridir. Buna bagh olarak,
monondritis multipleks, ciltte tilserler, dilate
kardiyomiyopati, disritmi, kalp blogu, gézde
kristalin retinopati ve optik noropati, sinovyal
birikime baglh kristalin artropati ve tenosinovit
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gorilebilir@9). Primer hiperokzaliiride kemik
tutulumu nadirdir. Iskelet anomalileri okzala-
tin kemik iliginde birikimi sonucu gértltr. Ta-
n1, idrarda okzalat, glikolat ve plazmada okza-
lat artisinin gosterilmesi ve/veya karaciger bi-
yopsisinde AGAT 6l¢timii ile konur19. Hastali-
gin kesin tedavisi kombine karaciger-bébrek
naklidir(V.

Bu makalede erken dénemde nefrokalsino-
zis ve son donem bobrek yetmezligi gelisen bir
primer hiperokzaliiri olgusu sunuldu.

OLGU SUNUMU

Huzursuzluk, kusma ve tim viicutta kasil-
ma sikayetleri ile hastanemize getirilen 45 giin-
liik erkek bebegin 6ykiisiinden sorunsuz, fakat
takipsiz bir gebelik sonrasi hastanede 2900 gr
olarak dogdugu ve sadece anne stitii ile beslen-
digi 6grenildi. 22 yasmdaki anne ile 30 yasinda-
ki baba arasinda tliclincii dereceden akrabalik
vardi. Ayrica hastamizin 4 yasinda saglikh bir
ablasi oldugu 6grenildi. Hastanin fizik incele-
mesinde biiylime/gelisme parametreleri normal
smirlardaydi [agirhk: 3200 gr (25p), boy: 54 cm
(90p), bas cevresi: 36 cm (50p)]. Cilt ve mukoza-
lar soluk, karaciger kosta kenarim 2 cm geci-
yordu. Laboratuar incelemelerinde hemoglobin
7,9 gr/dl, hematokrit %22, 16kosit sayisi
18900/mm?3, trombosit sayisi 538,000/mm3,
MCV:86 fL bulundu. Hastanm biyokimyasal
parametrelerinde patolojik olarak Na: 117
mEq/L Ca: 6,3 mg/dl, BUN: 129 mg/dl, Kreati-
nin (Cre): 5mg/dl, P: 11 mg/dl, ALP: 2039 U/L,
total protein: 5,3 gr/dl, albumin: 2,3 gr/dl, PTH
diizeyi 1318 pg/ml (9-78) idi. Kan gazinda pH:
7.11, HCOg: 5.8 mmol/L, BE: -21.6 mmol/L idi.
Tam idrar tetkikinde dansite 1010, pH 6 ve
mikroskobide her alanda 10-12 16kosit mevcut-
tu. Tiroid fonksiyon testleri normaldi. Ultraso-
nografik incelemede her iki bobrekte ¢ok sayida
tas, toplayicl sistemlerde evre 1 genisleme ve
nefrokalsinozis gorintimii vardi. Kemik grafile-
ri, idrar-kan aminoasit diizeyleri, kemik iligi ve
g6z dibi normaldi. Idrarda 24 saatlik kalsiyum
atilmi normal, okzalat atihmu ise 2 mmol/
m?/giin (Normal: 0,48 mmol/m?/giin) bulun-
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du. Idrar okzalik ve glikolik asit atilminda artis
tespit edildi (Okzalik asit 4660 mmol/mol cre
glikolik asit 348 mmol/mol cre). Primer hipe-
rokzaliiri tip-1’e bagh son dénem bdébrek yet-
mezligi tanis1 konan hasta ayaktan periton di-
yaliz programima alindi. Piridoksin ve potas-
yum-sitrat tedavisi baslandi. Oral kalsiyum ve
aktif vitamin D tedavisi verildi. Aileye periton di-
yalizi egitimi verildikten sonra taburcu edilen
hasta kontrole getirilmedi ve evde eksitus oldu-
gu 6g8renildi.

TARTISMA

Primer hiperokzaliiri, otozomal resesif ge-
cis gosteren nadir goriilen bir hastaliktir(12.13),
Baslangi¢c semptomlar gelisme geriligi, idrar
yolu enfeksiyonu, konviilziyonlar, kusma, me-
tabolik asidoz, dehidratasyon, 6édem, politiri ve
uremidirl2-149, Hastaligin hedef organi olan
boébreklerde ¢ok sayida ve genellikle bilateral
tas olusumu vardir. Nefrokalsinozis gelisen ol-
gularda son donem boébrek yetmezligine prog-
resyon gorulir(©15.16), Bizim hastamizda da
kusma, konvtilzyon, metabolik asidoz ve erken
dénemde bébrek yetmezligi saptanmistir.

Idrarda kalsiyum-okzalat atiliminin artma-
sina bagh Uriner sistem taslari, nefrokalsino-
zis ve glomeriiler filtrasyonun azalmasi sonu-
cu viicutta okzalat birikmesi ile sistemik okza-
lozis tablosu ortaya ¢ikar®. Hastamizda bu
acidan yapilan goz dibi ve kemik iligi inceleme-
leri normaldi. Bu durumun hastanin yasinin
cok kiiclik olmasindan ve okzalat depolanma-
sl icin yeterince uzun yasayamamasindan
kaynaklandig1 distintldi.

Tani; klinik bulgular, aile 6ykiisti, radyolo-
jik bulgular, idrarda okzalat ve glikolat 6l¢ii-
mu, karaciger dokusunda AGAT aktivitesinin
Slctimii ve DNA incelemesi ile konur(10-17), Pre-
natal tan1 miimkiindiir. Enzim tayini ve gene-
tik calisma yapilamayan hastamizda erken
baslayan ve agir seyreden klinik, tiriner okza-
lat ve glikolat atihmlarimin ¢ok ytiksek olmasi
ve bobreklerde nefrokalsinozis nedeniyle kli-
nik tanmin primer hiperokzaliiri tip-I olabile-
cegi diistinuldu.
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Son Dénem Bébrek Yetmezligi Gelisen Bir Primer
Hiperokzaliiri Olgusu

Primer hiperokzaltirili hastalarda tas olu-
sumunu engellemek icin bol siv1 (2 litre/giin)
alimi gerekmektedir. Primer hiperokzaliiri tip-
I ve tip-II'de diisiik okzalat ve kalsiyum iceren
diyet, C ve D vitaminleri gtinliik 6nerilen doz-
larda alinmahdir. Kristalizasyonu engellemek
icin magnezyum oksit 150 mg/gilin, magnez-
yum hidroksit 2x100 mg/giin, potasyum ve
sodyum sitrat 0,1-0,15 g/kg/gun verilebilir(18).
Piridoksin, AGAT enziminin kofaktoridiir.
Hastalarin %10-40"1nda piridoksin duyarhhgi
vardir (3-5 mg/kg/gilin). Piridoksinin son do6-
nem bobrek yetmezligi gelisimini geciktirdigi
bildirilmistir. Biz de hastamiza potasyum sit-
rat ve piridoksin tedavisi verdik. Ancak hasta-
mizda erken donemde son dénem bdébrek yet-
mezligi gelismesi bu tedavilerin yararinin si-
nirli oldugunu diistindiirmektedir.

Diyaliz, son dénem bdébrek yetmezligi geli-
sen olgularda uygulanir!®. Bébrek, hastaligin
hedef organi olsa da tek basina boébrek nakli,
nedeni ile tercih edilmez. Karaciger ve bobrek
nakli hastaligin kesin tedavisidir(10:20),

Sonug olarak akraba evliliklerinin sik ol-
dugu tilkemizde erken dénemde tlriner sistem
tas1 ve nefrokalsinozis saptanan tiim cocuk-
larda primer hiperokzaliiri mutlaka akilda tu-
tulmali ve arastirilmalidir. Erken tani konan
hastalarda kombine karaciger-bobrek nakli ile
boébrek yetmezliginin 6nlenmesi teorik olarak
mumkiin olmakla birlikte tilkemizin sosyoeko-
nomik kosullar1 dikkate alindifinda, takip
eden gebeliklerden dogacak kardeslerde mor-
bidite ve mortalitenin azaltilmas1 amaciyla
prenatal tani ve genetik danismaya daha fazla
onem verilmesi gerekliligi aciktir.
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