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Olgu Sunumu  Case Report

Konjenital Klor Diyaresi
Congenital Chloride Diarrhea
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OZET

Konjenital klor diyaresi nadir, otozomal resesif SLC26A3 genindeki mutasyonlarin neden oldugu bir hastaliktir. Primer
defekt aktif klor absorpsiyonu ve bikarbonat sekresyonunun bozulmasina neden olan, distal ileum ve kolonda CI/HCO,
degisim mekanizmasindadir. Sulu, kronik ishal ve yUksek diski klor igerigi, hiponatremi ve hipokloremik metabolik alkaloz
ile karakterizedir. YUksek digki klor konsantrasyonu ile konjenital klor diyaresi tanisi alan 12 aylik erkek hasta sunulmustur.
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ABSTRACT

Congenital chloride diarrhea is a rare, autosomal recessive disorder caused by mutations in the SLC26A3 gene.
The primary defect is in the CI/HCO, exchange mechanism of the distal ileum and colon, causing impaired active
chloride absorption and bicarbonate secretion. It is characterized by chronic, watery diarrhea with a high fecal chloride
concentration, hyponatremia, and hypochloremic metabolic alkalosis. A 12-month-old boy with congenital chloride

diarrhea diagnosed by high fecal chloride concentration is presented.
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GIiRIS

Konjenital klor diyaresi (KKD) kronik ishal ve diskida yiksek
klor konsantrasyonu ile karakterize nadir gérulen bir hastaliktr.
Otozomal ressesif gegisli olan bu hastalikta SLC26A3 genindeki
mutasyonlar sonucu distal ileum ve kolondaki HCO,/CI- degi-
simi bozulur ve sonugta sodyum-klor emiliminin bozulmasiyla
sulu, klordan zengin diyare, hipokloremi, hipokalemi, metabo-
lik alkaloz gelisir (1,2). Tani i¢gin digki klorunun yiksek olmasi
(90mmol/L) spesifikti. Cocuklarda NaCl ve KCI replasman
tedavileriyle yUz guldirici sonuglar alinmaktadir (1-3). Burada
yUksek diski klor konsantrasyonu ile KKD tanisi alan 12 aylik
erkek hasta sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Bir yasinda erkek hasta ishal yakinmasi ile bagvurdu.
Oykustinden dogdugundan beri 15-20 kez/giin sarl, yesil renkli
digkilamasinin oldugu, bu yakinmalarla sik sik dis merkezde
yatinldigi ve Bartter sendromu &n tanisiyla 10 aydir izlendigi

égrenildi. Ozgegmisinde polihidramniyoz ve prematir dogum
OyklsU vardi. Soy geg¢misinde anne ve babasl arasinda
akraballk olan hastanin, annesinin daha d&nceden &len dort
kardesinin gebeliklerinde de polihidramniyoz oldugu &grenildi.
Hastanin fizik incelemesinde; vicut agirhgl, boy ve bas gevresi
3 persentilin altinda ve soluk gérinimdeydi. Goéz kureleri
¢OkUk, turgor tonusu bozuktu. Diger sistem bulgular dogald.
Laboratuvar incelemelerinde; Hb 9.4 g/dl, beyaz kire 9500/
mm?®, MCV 73fL idi. Arteriyel kan gazlarinda pH 7.64, HCO, 39,
PCO, 33, metabolik alkaloz ile uyumlu idi; serum elektrolitleri Na
128 mEg/l, K 2.9 mEg/l, Cl 68 mEg/l idi. Renin 20.8 ng/ml/saat
(N: 2.4-37) ve aldosteron 152.8 pg/ml (N: 30-600) saptandi.
Digkinin direkt bakisinda 6zellik yoktu ve digki kultGrinde treme
olmadi. Ter testi normaldi. Digkida steatokrit ve redlktan madde
negatifti. Digki Na 80 mEg/l, K 40 mEg/l, Cl 134 mEqg/I saptand.
Dogumdan itibaren baglayan ishal ¢ykisu olan, hipokloremik
metabolik alkaloz ve digkida klor yUksekligi saptanan hasta
KKD tanisi aldi. Uygun sivi tedavisiyle elektrolitleri ve kan gazlar
duzelen hastaya 3 mEg/kg/gin %7.5 luk KCI, 10 mEa/kg/
gln NaCl, 2 mg/kg/gin proton pompa inhibitdérl (omeprazol)
oral baglandi. izleminde kilo artisi gdzlenen ve elektrolitleri
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normal sinirlarda olan hasta taburcu edildi. Bir ay sonra yapilan
kontrolde hastanin genel durumunun iyi oldugu, kilo aldigi ve
elektrolitlerinin normal sinirlarda oldugu gézlendi.

TARTISMA

Konjenital klor diyaresi ik kez 1945 yiinda Gamble ve Darrow
tarafindan tanimlanmistir. Otozomal ressesif gegisli nadir go-
rUlen bu hastalikta 30’dan fazla mutasyon tanimlanmistir. GU-
nimuze kadar yaklasik 260 olgu siklkla Finlandiya, Polonya,
Suudi Arabistan ve Kuveyt gibi degisik Ulkelerden bildirilmigtir.
SLC26A3 geninde mutasyon sonucu intestinal CI/HCO,~ degi-
simi bozulur ve dogumdan itibaren klordan zengin kronik ishal
ortaya ¢ikar. Bu gen Kistik fibrozis transmembran conductance
regulator genin yaninda yerlesmistir (2-4).

Normal bagdirsakta klor ve diger elektrolitlerin emilimi pasif
veya aktif olarak gergeklesir. ince ba@irsakta pasif transport
daha yogun olmasina ragmen bagirsak mukozasinin gegirgen
olmadigi ileum ve 6zellikle kolonda aktif transport temeldir.
ileum ve kolonda NaCl emilimi CI/HCO, ve Na*/H* taglyicilan
araciigyla olmaktadir. KKD’de CI/HCO, sistemi yoktur veya
bozuktur ve sonucta bagirsaklardan CI- emilimi bozulur. Digki
ile bol miktarda klor kaybedilir ve hastalarda hipokloremi geligir.
Daha sonra HCO,  sekresyonundaki defekt metabolik alkaloza
yol agar ve intestinal icerigin asidifikasyonu sonucu Na*/H*
taglyicisi araciligi ile gerceklesen sodyum emilimi inhibe olur.
Bagirsak IUmeninde yuksek elektrolit igerigi osmotik ishale yol
acar. Klor emilimi ve bikarbonat sekresyonundaki bozukluk
metabolik alkoloz ve digkinin asidik olmasi ile sonuglanir.
Sodyum ve su kaybi sekonder hiperaldosteronizme ve
potasyum kaybina neden olur (2-5). Hastamizda hipokloremik
metabolik alkaloz, hiponatremi ve hipopotasemi saptandi. Ter
testinin negatif olmasiyla kistik fibrozis diglandi. Hastanin renin
ve aldosteron duzeylerinin normal olmasi nedeniyle Bartter
Sendromu tanisindan uzaklagild!.

Konjenital klor diyaresi intrauterin dénemde baslayan sulu ishal
ile karakterizedir ve hastaligin klinik dzellikleri yasla degiskenlik
gosterir. Prenatal ultrasongrafide polihidramniyoz ve sivi ile dolu
bagirsak anslarinin gdsteriimesi taniyr destekler. Polihidramni-
yoz sonucu pretem dogum sik gorUlir (6). Dogumda boy ve
vucut agirliklar normal olsa bile zamanla blyime ve gelisme
geriligi gdzlenir. Olgumuz prematire dogmustu ve annede po-
lihidramniyoz &yklsU vardi. Hiperbilirubinemi hastalarnn bulytk
¢ogunlugunda gozlenmekle beraber nedeni bilinmemektedir.
ileum ve kolon anslarinin dilate olmasina bagl olarak abdomi-
nal distansiyon gozlenir ve bu nedenle Hirschprung hastaligiyla
karisabilir. Yeterli tedavi ediimeyen olgularda kronik intavaskuler
kontraksiyon hiperaldosteronizm, hiperreninemi ve glomeruler
filtrasyon oraninda azalmaya yol agar. Bazi vakalarda nefrokalsi-
noz gelistigi bildirilmistir (1-3,7-9).

Konjenital klor diyaresi kesin tanisi diski klor dlizeyinin 90 mmol/I
Uzerinde ya da diski sodyum ve potasyum toplamindan blytk
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olmasi ile konulur (2,3,7-9). Hiponatremik epizodlar mental
ve psikomotor bozukluga neden olacadi igin hastaligin erken
dénemde tani almasi 6nemlidir. Hastaligin spesifik tedavisi
yoktur. Akut atakta intravendz sivi tedavisi gerekir. KKD'li
hastalarda idame tedavide olumcul komplikasyonlart dnlemek
amaclyla NaCl ve KCI birlikte kullaniimalidir. NaCl 8-10 mmol/
kg/giin, KCI 1-2 mmol/kg/gun olacak sekilde veriimelidir. Ancak
bu destek tedavisinin ishalin siddetini azaltmada etkisi sinirlidrr.
Bu hastalarda prostoglandin sentez inhibitérleri denenmis;
ancak hastalann yarar gérmedigi bildirilmistir. Son yillarda
butirat gibi kisa zincirli yag asitlerinin kullaniimasi dnerilmektedir.
Btirat Na*K+2Cl- kotransporter aktivitesini inhibe ederek klor
sekresyonunu sinirlar. KKD’li hastalarda bUtirat tedavisi ile ishal
sikiginin azaltilabilecedi gtindeme gelmistir. Bununla beraber
bu konuda detayll arastirmalarin yapilmasi gerektigi de bir
gercektir. Omeprazol gibi proton pompa inhibitorlerinin gastrik
klor sekresyonunu azaltarak bu hastalarin tedavisinde yararl
oldugu bildirilmistir (10,11). Hastamiza uygun dozda NaCl ve
KCl ile birlikte proton pompa inhibitérd baglandi.

Sonug olarak; kronik ishal yakinmasi ile bagvuran olgularda nadir
gbrulmesine ragmen KKD de ayirici tanida akilda tutulmalidir.
Bu hastalarda erken tani ve uygun tedavi ile mortalite azalirken
normal blydme ve gelismenin saglanacagi unutulmamalidir.
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