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Two Infants Applying with Anasarca-Type Edema:                              
Protein-Losing Enteropathy

GİRİŞ

Protein kaybettiren enteropati (PKE), gastrointestinal lümenden 
plazma proteinlerinin artmış kaybı ile karakterize patolojik 
bir süreçtir. Plazma proteinlerinin intestinal lümene kaçışı iki 
mekanizma ile olur: 1) Hücre hasarı, mukozal erozyon veya 
ülserasyon nedeni ile artmış mukozal permeabilite (çölyak 
hastalığı, ülseratif kolit, sistemik lupus eritematozus, graft 
versus host hastalığı, neonatal nekrotizan enterokolit, Crohn 
hastalığı, Whipple hastalığı gibi) 2) Gastrointestinal sistemde 
artmış lenfatik basınç (primer lenfanjiektazi -Waldmann 

hastalığı) ve sekonder lenfanjiektazi yapan nedenler (konstriktif 
perikardit, kardiyomiyopati, Fontan operasyonu sonrası, 
lenfoma, tüberküloz, radyoterapi ve kemoterapi) (1) Sağlıklı 
bireylerde, gastrointestinal sistemden protein kaybı, protein 
metabolizmasında minör bir rol oynar ve total albümin kaybı 
%10 civarındadır (2). Ancak PKE’de albümin kaybı %60’lara 
çıkar. Bu artmış protein kaybı, mukozal hasar, artmış mukozal 
permeabilite veya lenfatik obstrüksiyon nedeni ile olabilir. En 
çok etkilenen protein albümin olmakla birlikte, immünglobulinler 
ve seruloplazmin kaybı da olur (3). Hastalar periferal ödem, 

ÖZET

Protein kaybettiren enteropati (PKE) serum proteinlerinin gastrointestinal sistemden kaybı  ve hipoproteinemi gelişimi 
ile karakterize bir tablodur. Ödem, asit, malnütrisyon plevral ve   perikardiyal efüzyon  ile komplike hale gelebilir. Nadir 
görülmekle birlikte bir çok durum PKE’ye neden olabilir. PKE nedenleri eroziv- noneroziv gastrointestinal hastalıklar, 
santral venöz basınç artışı ile karakterize hastalıklar ve mezenterik lenfatik obstrüksiyon gelişimi ile karakterize olanlar 
olarak gruplanabilir. PKE tanısı, hipoproteinemi ile başvuran bir hastada malnütrisyon, proteinüri ve bozulmuş protein 
sentezi ile giden hastalıklar dışlandıktan sonra konulmalıdır. Tedavi, diyet modifi kasyonunu da içeren destek tedaviden 
oluşur.  Bu yazıda, farklı nedenlerle anazarka tarzı ödem ile başvuran ve farklı etiyolojilerle protein kaybettiren enteropati 
tanısı alan iki sütçocuğu sunulmuştur.

Anahtar Sözcükler: Ödem, Protein kaybettiren enteropati, Sütçocuğu

ABSTRACT

Protein-losing enteropathy (PLE) is characterized by the development of hypoproteinemia and the loss of serum proteins 
from the gastrointestinal system. It can be complicated with edema, acid, malnutrition, and pleural and pericardial 
effusion. PLE is rare but has many causes. The reasons can be grouped as erosive and non-erosive gastrointestinal 
diseases, diseases characterized by central venous pressure increase, and diseases characterized by the development 
of mesenteric lymphatic obstruction. A PLE diagnosis should be made for the patient who presents with hypoproteinemia 
after excluding other disorders causing malnutrition, proteinuria and impaired protein synthesis. Treatment consists of a 
supportive treatment that includes dietary modifi cation. This paper presents two infants who developed anasarca-type 
edema following different causes and were diagnosed with protein-losing enteropathy due to different etiologies. 
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diyare ve kilo kaybı ile başvurabilir. Laboratuvar belirteçler, 
hipoproteinemi, hipoalbüminemi, hipogamaglobulinemi ve 
lenfopenidir. Tedavide altta yatan nedenin düzeltilmesi önemlidir 
(1). Bu yazıda daha çok klinik, öykü ve fi zik muayene bulguları 
ile tanı almış iki PKE olgusu sunulmuştur.  

OLGU SUNUMU 1

Miad, C/S ile 3400 gr doğan 45 günlük erkek hasta kilo ala-
mama, ağlama, huzursuzluk yakınmaları ile getirildi. Anne sütü 
ve hazır formula ile beslendiği öğrenildi. Anne-baba birinci de-
rece  akrabaydı.  Fizik muayenede  ağırlık 3200 gr (<3P), boy 
53 cm (3-10 P) vital bulguları yaşı ile uyumlu normal sınırlarda, 
sistemik muayenede anazarka tarzı ödem saptandı. Laboratu-
var incelemede beyaz küre 17400/mm3 (lenfosit: 5200/mm3),  
albümin: 1.8 g/dL (N:3.5-4.5 g/dL), Ig G düzeyi 108 mg/dL (N: 
176-601mg/dL) ve kalsiyum 7.9 mg/dL (N:8.4-10.5) saptandı. 
C-reaktif protein düzeyi, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri 
ile diğer elektrolitler normal sınırlardaydı. İdrar analizinde protei-
nüri saptanmadı. Kan lipid düzeylerinde total kolesterol 59 mg/
dL (114-203), Trigliserid: 47 mg/dL (29-99), HDL: 9 mg/dL, LDL: 
40mg/dl bulundu. Dışkı incelemesinde yağ pozitifti. Vitamin E / 
total lipid oranı 0.83 ile normal sınırlardaydı. Proteinüri olmak-
sızın hipoalbüminemi, yaygın ödem, kan kolesterol düzeyinin 
yaşına göre düşük olması, gaitada yağ pozitifl iği, hipogamaglo-
bulinemi, büyüme geriliği ile hastada protein kaybettiren entero-
pati ve primer intestinal lenfanjiektazi düşünüldü. Ekokardiografi  
normal bulundu. Günlük albümin replasmanı başlandı ve kan 
albümin düzeyi 2.5 g/dL’ye dek yükseldi. Tc-99m- Metilen di-
fosfonat sintigrafi sinde (MDP) ile yapılan üç fazlı bölgesel kemik 
sintigrafi si normal bulundu. İzleminde Candida sepsisi gelişmesi 
nedeni ile intravenöz immünglobulin  desteği verildi.  Orta zincirli 
yağ asidi içeren formula, polivitamin, E vitamini, demir ve çinko 
desteği, pankreatin karışımı ve somatostatin analoğu (Oktreotid) 
başlandı. Batın distansiyonu ve hipoalbüminemisi düzelmeyen 
olgunun almakta olduğu somatostatin analoğu kesilerek Spira-
nolakton tedaviye eklendi. Spiranolakton sonrası kan albümin 
düzeyi 2.8 g/dL’ye dek yükseldi ve batın distansiyonu kayboldu.

OLGU SUNUMU 2

18 aylık erkek olgu, kusma ve bol sulu kan, mukus içermeyen 
ishal yakınması ile getirildi. Fizik muayenede ağırlık <3P, boy 
3-10 P,  vital bulguları yaşına uygun normal sınırlarda, sistemik 
muayenede siyanotik, yüz ve göz kapakları ödemli, mezokardiyak 
odakta iyi duyulan 3/6 sistolik üfürüm bulundu. Laboratuvar 
incelemede,  tam kan sayımında; Hb 14 g/dL (N:11-12.5), Hct 
% 42.4, lökosit 8600/mm3, trombosit 240.000/ mm3, MCV 
73 fL, biyokimyasal incelemede Albumin 1.7 g/dL (N:3.5-4.5), 
karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri normaldi. İdrar analizinde 
proteinüri saptanmadı ve idrar  mikroskopisinde özellik yoktu. 
İmmunglobülin düzeyleri yaşı ile uyumlu (IgA 36 mg/dL, 

IgM 124 mg/dL, IgG 497 mg/dL) normal sınırlarda saptandı. 
Özgeçmişinden intakt ventriküler septumlu pulmoner atrezi, 
patent duktus arteriozus ve atrial septal defekt saptanarak sağ 
BT şant ve duktus ligasyonu yapıldığı öğrenildi. Sekiz aylıkken 
ekokardiografi sinde sağ ventrikül hipoplazik, sağ atrium geniş, 
sağ ventrikül çıkış yolunun açık olduğunun tesbit edilmesi 
üzerine Fontan operasyonu planlandığı, 10 aylıkken anazarka 
tarzı ödem ve hipoalbüminemi saptanması üzerine kontrollerde 
şantın tamamen oklude olduğunun görüldüğü ve sağ ventrikül 
disfonksiyonuna sekonder protein kaybettiren enteropati 
(PKE) tanısı aldığı dosya kayıtlarından bulundu. Hastaya 
yatışında yapılan Tc 99m –MDP sintigrafi sinde çekal bölgede 
geç serilerde yumuşak doku tutulumu saptandı (Şekil 1,2). 
Klinik bulgularının desteklemesi üzerine somatostatin analoğu  
verilerek, BT şant kapatılması ve Glenn şant yapılmasına karar 
verildi. Hipoalbüminemi nedeni ile albümin replasmanı yapıldı. 
Alfa 1 antitripsin düzeyi teknik nedenlerden  çalışılamadı. Genel 
durumu düzelen olguya Glenn şantı ve sol BT şant kapatılması 
uygulandı. Operasyon sonrası bir kez albümin ihtiyacı olan olgu 
Furosemid ve Spironolakton tedavilerini aldı.

TARTIŞMA

Bu yazıda, biri primer intestinal lenfanjiektazi nedeni ile diğeri 
sağ ventrikül disfonksiyonuna sekonder gelişen intestinal len-
fanjiektazili iki PKE olgusu sunulmuştur. İntestinal lenfanjiektazi 
protein kaybettiren enteropatiye yol açan nadir bir hastalıktır. İlk 
kez Waldmann ve ark. (4) tarafından 1961’de rapor edilmiştir.  
Major semptomlar ödem ve hipoproteinemi, düşük serum albü-
min ve gamaglobulin düzeyleridir. İlk olguda da serum albümin, 
gamaglobulin düzeyleri düşük ve yaygın ödem mevcuttu. İnce 
barsak biyopsilerinde mukoza, submukoza ve subserozada 
değişen derecelerde genişlemiş lenf damarları görülebilir. Bu 
görünüm nedeni ile intestinal lenfanjiektazi tanımı kullanılmıştır 
(5). Staz ve lenf damarlarının rüptürü nedeni ile albümin ve diğer 
proteinlerden zengin içerik gastrointestinal sisteme kaçar (6). 
Artmış protein kaybı ile hem şilomikronların hem de yağda çö-
zünen vitaminlerin malabsorbsiyonu gelişir.  İlk olgunun bakılan 
vitamin E düzeyi normal olmakla birlikte dışkıda yağ pozitifl iği 
olması malabsorbsiyonu desteklemekteydi. Lenfatiklerdeki 
bu yapısal anomaliler konjenital malformasyon sonrası olursa 
primer intestinal lenfanjiektazi (PİL) adını alır, ancak sekonder 
nedenlerle de yapısal anomali oluşabilir. PİL genellikle 3 yaşın-
dan önce tanı alır ve prevalansı bilinmemektedir. Hastalar ödem, 
aralıklı ishal, kusma gibi gastrointestinal semptomlarla başvu-
rurlar. Diğer önemli özellikleri ise hipoalbüminemi, lenfopeni ve 
hipogamaglobülinemidir (5). İlk olgu yaşı, klinik ve laboratuvar 
bulguları ile PİL’e sekonder protein kaybettiren enteropati olarak 
değerlendirildi. 

Sekonder lenfanjiektazi  artmış lenf basıncı veya sekonder ola-
rak artmış venöz basınç nedeni ile görülür. Obstrüksiyon, inf-
lamatuvar barsak hastalığı, sarkoidoz veya lenfoma da; artmış 
lenfatik basınç ise konjestif kalp yetmezliği veya konstrüktif pe-
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rikarditte görülebilir (5). İntestinal lenfanjiektazi ile ilişkili send-
romlar ise von Recklinghausen sendromu, Noonan sendromu, 
Klippel-Trenaunay’ı içermektedir. Bir diğer önemli grup ise Fon-
tan operasyonu geçiren olgulardır. PKE, Fontan operasyonu-
nun sık olmayan, fakat hayatı tehdit eden bir komplikasyonudur 
ve % 4-13 oranında oluşabileceği bildirilmiştir (7,8) Lenfopeni 
özellikle PİL, Whipple hastalığı ve konstriktif perikardit’te önemli 
bir bulgudur. Sirküle olan Ig’ler azalmakla birlikte sentezi bozuk 
olmadığından antijenlere yanıtın iyi olduğu düşünülmektedir. İlk 
olguda tanımlanan  serum Ig düzeyleri ve lenfopeni dikkat çeki-
ci idi. Olguya Candida septisemisi olduğu dönemde intravenöz 
immünglobulin replasmanı (IVIG) yapıldı. IVIG tedavisinin PKE 

gibi sekonder antikor eksikliği yapan tablolarda enfeksiyonları 
düzeltici etkisi olduğu gösterilmiştir (9). 

Bir çok hastada  tanı, öykü, fi zik muayene ve klinik bulgulara 
göre konulmaktadır. Bununla birlikte eğer gerekli ise, dışkıda art-
mış alfa-1 antitripsin (A1AT) atılımını saptamak veya fonksiyonel 
görüntüleme tekniklerinden yararlanmak mümkündür (5). Alfa-1 
antitripsin albümin ile eşit büyüklükte olması, aktif olarak sekrete 
edilmemesi, absorbe olmaması ve mide dışında parçalanma-
ması nedeni ile sensitif bir belirleyicidir.Normal A1AT klirensi <24 
ml/24h dir ve diareli olgularda >56 ml’ye çıktığı gösterilmiştir (6). 
İlk olguda A1AT düzeyi yüksek bulunmuştu, ancak ikinci olguda 
teknik yetersizlik nedeni ile çalışılamadı. Bununla beraber eğer 
protein kaybeden organ mide ise A1AT düzeyinin parçalanma 
nedeni ile gösterilemeyeceği unutulmamalıdır (10). Fonksiyonel 
görüntüleme yöntemleri de protein kaybının gösterilmesinde 
önemlidir. Bir çok radyofarmasötik madde bulunmaktadır. In-
111-transferrin, Tc-99m human immünoglobulin, Tc-99m dext-
ran, Tc-99m human serum albumin (HSA), ve Tc-99m metilen 
difosfanat (tc-99m MDP) (son ikisi daha sıklıkla kullanılmakta) 
bunlardan bazılarıdır (5).  

Tc-99m-MDP’nin intestinal akümülasyon mekanizması net ola-
rak bilinmemektedir. Lee ve ark. PKE’de plazma proteinleri ile 
bağlı Tc-99m-MDP’nin interstisyel aralığa ekstravaze olduğunu, 
buradan lokal lenfatiklere ve geriye doğru  dilate intestinal len-
fatiklere geçtiğini öne sürmüşlerdir (11). Bu sintigrafi k yöntem 
güvenli olmakla birlikte sensitivitesi ile ilgili yeterince çalışma 
yoktur. İkinci olguda çekal tutulum olmakla birlikte geç fazdaki 
görüntülerde elde edilmesi nedeni ile sensitivitesi düşük olarak 
değerlendirilmiştir. Tc-99m-MDP’nin kemik sintigrafi sinde intes-
tinal akümülasyonu, intestinal enfarkt, metastatik kalsifi kasyon-
lar, süt-alkali sendromu, üriner sisteme yapılan cerrahi işlemler, 
ileovezikal fi stül, gastrointestinal kanama, sistemik amiloidoz da 
da olabilir (1). İntestinal tutulumun lokalizasyonunu belirlemek 
için bilgisayarlı tomografi  veya magnetik rezonans görüntüleme 
kullanılabilir. Barsak duvarında diffüz, nodüler kalınlaşma ve 
asiti göstermede faydalıdır. İnce barsakta belirgin dilate lenfa-
tikler hipodens şeritler şeklinde görülür (12,13). Her iki olguda 
da bilgisayarlı tomografi  ve magnetik rezonans  görüntüleme 
yapılmamıştır. 

PKE tedavisi beslenme içeriğinin özellikle yüksek protein 
içerikli  ve orta zincirli yağ asitleri ile düzenlenmesini  ve altta 
yatan hastalığın tedavisini içerir (5). Orta zincirli yağ asitlerinin 
enterik lenfatikleri atlayarak direkt portal venöz sirkülasyonla 
absorbe edilmesi mekanizmasından faydalanılır (14). İlk olgu 
için orta zincirli yağ asiti  ve yağda eriyen vitamin içeren diyet ile 
destek yapılırken ikinci olgu da  altta yatan kardiyak sorunların 
düzeltilmesi ile klinik düzelme sağlanmıştır.

Akut durumlarda plazma onkotik basıncını artırmak için albümin 
infüzyonu verilebilir. Kardiyak cerrahi sonrası olan PKE’de 
(özellikle sağ ventrikül basıncının artması ile karakterize olgularda) 
bazen kortikosteroid veya heparin kullanımı gerekebilir. Heparin 
enterositler içerisindeki glikozaminoglikanlarla benzer yapıda 

Şekil 1: Tc-99m MDP sintigrafi si, Erken anterior görüntü, Kalp, 
mesane ve böbrekler görülmekte.

Şekil 2: Tc-99m MDP sintigrafi si, geç anterior görüntü. Batın sağ alt 
kadranda yumuşak doku aktivitesi.
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etki gösterir (15). Somotostatin analoğu ilaçlar  gastrin, vazoaktif 
intestinal polipeptit, pankreatik polipeptid, serotonin gibi vasküler 
permeabilite ve bağırsak motilitesini artıran gastrointestinal 
sistem  hormonlarının ekskresyonunu önleyerek protein kaybını 
azaltmada kullanılır (16). Ringel ve ark., Fontan operasyonu 
sonrası PKE gelişmiş üç hastada yüksek doz Spironolakton 
tedavisini  protein kaybını önlemek amaçlı vermişler ve etkin 
bulmuşlardır. (17). Her iki olguda spironolakton tedavisinden 
fayda görmüştür. 

Sonuç olarak, PKE, özellikle gastrointestinal ve kardiyak nedenli 
hastalıklar ön planda olmakla birlikte pek çok hastalığın nadir 
bir komplikasyonu olarak görülebilebilir. Ödem ile başvuran 
ve hipoalbüminemisi olan, PKE düşünülen bir olguda dikkat 
edilmesi gereken en önemli nokta hepatik ve renal nedenlerin 
dışlanmasıdır. Prognozu tam olarak bilinmemekle birlikte 
altta yatan patolojinin düzeltilmesi büyük önem taşır. Bu yazı 
daha çok klinik, öykü ve fi zik muayene bulguları tanı almış iki 
sütçocuğunda  PKE’ye dikkat çekmek amaçlı sunulmuştur.  
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