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sonucunda;

v'Primer protein yapisinda degis

v'Sentezlenen protein miktz
Proteinin fonksiyone

v Spesifik proteinleri kodlayan genlerdeki

nde ciddi etkilenme:







Ipuclari-anamnez

v Annede gebelik sirasinda

e HELLP sendromu,
Akut karaciger yaglanmasi
Persistan emesis

TABLE 33.3-1 RDERS OF % ACID TRANSPORT AND MITOCHONDRIAL OXIDATION ASSOCIATED
N W:% TERNAL COMPLICATIONS OF PREGNANCY

DISORDERS OF FATTY ACID TRANSPORT AND MITOCHONDRIAL OXIDATION

LCHAD TFP CPrT1 CACT MCAD SCAD UNENOWN"
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Ipuclari- ~ /@

Cogu zaman beslenmenin baslamasindan sonra

semptomlarin ortaya ¢cikmasi
« Galaktozemi-laktoz
« MSUD-protein-dalli.zincir‘amingasitler (I6sin, izolésin, valin)
« HerediterAfruktoz imtoleranst- ek gida baslama zamani ! cay sekeri-
sukroz, meyveler
Dogumda var olan bulgular-enerji eksikligi tipi-Mitokondrial hast.
Uzamis aclik, enfeksiyon, travma, operasyon, asilama sonrasi

bozulma-hayatin herhangi bir déneminde
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Ipuclari- Al (,@J

v Semptomsuz dénemden sonra akut hastalik

v" Konvulziyon ya da hipotoni gelistiren yenidogan (6zellikle
durdurulamayan konvulziyon)

v'Anormal koku varlig

Kuf , fare idrary; gicek-bali.................. Fenilketondiri

Lahana ....ccoooiveein i, Tirozinemi tip |

Akcaagac surubu, pastirma ¢emeni... MSUD

Terli ayak oo it izovalerik asidemi
Glutarik asiduri tip Il

Kedi idrari ....cciteeeeiiiiiiccciiiiireeeeeeee, 3-metikkrotonil CoA karboksilaz eksikligi,
Multipl acil CoA karboksilaz eksikligi

YUzme havuzu ......ccceevvvvieeiieeeneeennnnn, Hawkinsinuria
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Ipuclari-

Dogumda bazi bulgular
v Konvulziyon/apne

v Agir hipotoni
v Asit/hidrops fotalis
v Dismorfik bulgular

Dogumdan sonra gelisen bulgular
v Ani 6lUm

Anormal koku, kusma, emmeme, uzamis sarilik

Semptomsuz donemi takiben deterioriasyon

Akut karaciger yetmezligi

Asit-baz dengesi bozukluklari

Aciklanamayan hipoglisemi
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Ipuclari-

Makulada Cherry Red Spot (>

v" Tay-Sachs hastalig

v" Sandhoff hastaligi

v" Niemann-Pick hastaligi

v" GM1 gangliosidosis

v Mukolipidozis 1




Ipuclari-



Ipuclari-

Cilt lezyonlar, sac degisiklikleri, alopesi

Pili torti

Biotinidaz eksikligi
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Ipuclari-

Cilt lezyonlari
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Ipuclari- >




Ipuclari-




EE————

Konjenital Glikozilasyon Bozukluklari (CGD))/

* N-oligosakkaritlerin sentez yolunda 34 farkl enzimdeki eksiklikler sonucu ( o/
N- oligosakkaritlerin anormal glikozilasyonu ile ‘sonuglanan bir grup |
bozukluk -'

* Genellikle bebeklikte baslar. Bulgulari cok agir veya hafif olabilir. Agir
gelisme geriligi, hipotoni, multiorgan tutulumu, hipoglisemi, PLE, normal
gelisim.

« PMM2-CDG (€CDG-la), en sik rastlanan tipidir. Klinigi cok degisken olabilir.
Bebeklikte kaybedilebilecek kadar agir veya eriskinde hafif bulgular

* Tani:

% Transferrin izoformlarinin analizi

Molekuler genetik tani testleri




EE————

Konjenital Glikozilasyon Bozukluklari (CGDV

*  Tedavi “

v" MPI-CDG (CDG-Ib) tipi hari¢ tiim tiplerinde nutrisyonel destek (max. enerji) ( /

v" GER, persistan kusma, gelisme geriligi, okuler-bulgularin ve hipotiroidinin
tedavisi |

v inme benzeri ataklarin tedavisinde 1V hidrasyon ve FTR
v" Eriskinlerde ortopedik yaklastmlar, skolyoz cerrahisi, tekerlekli sandalye, FTR

*  MPI-CDG (CDG-Ib) tedavisi olan tek tipidir.
* Hepatik-intestinal hastalik

* Mannose 1.0g/kg/glin oral, 5 doza bollinerek verildiginde hipoproteinemiyi,
koagulasyon bozukluklarini, PLE’yi ve hipoglisemiyi dizeltir.

« Ozellikle operasyon éncesi koagtilasyon durumuna dikkat edilmeli, derin
ven trombozu riski !

. Asetaminofen ve karacigerden metabolize edilen ajanlardan kac¢inilmali




Metabolik karaciger hastaliklari

Karbonhidrat metabolizmasi bozukluklari
— Glikojen depo hastaliklari (tip la, non-a,lll, IV, VI,IX, XI)
— Galaktozemi
— Herediter fruktoz intoleransi
Lizozomal depo hastaliklari
— Gaucher hastaligi tip1,2,3
— Nieman-Pick tip A,B,C
— Wolman hastaligi ve kolesterol ester depo hastaligi

Konjenital glikolizasyon bozukluklari
Mitokondrial solunum zinciri bozukluklari
Peroksizomal hastaliklar

Alper’s Huttenlocher sendromu

Reye sendromu

Intermedier bozukluklar
— Tirozinemi tip |
— " Organik asidemiler
— Ure siklus bozukluklari (citrin eks...)
— Yag asit oksidasyon bozukluklari

Porfiriler

Abetalipoproteinemi
Safra asit biyosentez bozukluklari




Laboratuvar

v" Kan sekeri
v Kan gazi
v Kanda veya idrarda keton

v" Kan NH;s
., Idrarda reduktan m ,-~.
v BUN |

v Laktat
v Tam

Na+K)-(Cl+HCO3) <15
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Laboratuvar ”

* Stickle sadece glukoz saptanabilir

 Benedict testi ile indirgen tum maddeler(glukoz, galaktoz, fruktoz)
saptanir

 Benedict testi hangi sekerin oldugunu géstermez sadece varligini
gosterir, seker kromotografisi-ile sekerin-indirgen maddenin cinsi
ayirdedilebilir.

- Siikroz benedict testi ile reaksiyon vermez. \

+  +++ HH++




Laboratuvar

Al o
v' Siilfit testi (taze idrar)..... Molibden kofaktsr eksikligi
v" DNPH testi (idrar) ........... MSUD
v' Fe3Cl testi (idrar) ........... FKU
v Reduiktan madde (idrar) Galaktoz y
Fruktoz |

4-OH fenilpiruvat |
Homogentisik asit 1
Ksiloz

Glukoz

Okzalik asit

Salisilat, askorbik sit
Urik asit

Hippurik asit

v"_Nitroprussit testi
Sistin........... Sistin(ri, hiperrgininemi
Homosistin... Homosistindri, ...
Glutatyon.... Gamaglutamil siklus boz.
Ilaclar.......... N-asetilsistein, penisilamin, kaptopril, ampisillin




Laboratuvar




Laboratuvar

v" Kantitatif aminoasit dizeyleri (plazma+idrar) *
v Idrar organik asitleri

v FFA ve keton cisimcikleri (serum)

v MCFA, VLCFA, fitanik asit (plazma)

v" Acilkarnitin profili (kan)

v" Karnitin (kan)

v" PUrin ve pirimidinler. (kan)

v" Orotik asit (idrar)

v" Oligosakkaritler (idrar)

v_ Transferrin izoelektrik fokuslama (plazma) _
v ‘Enzim analizi (lokosit, fibroblast kllttra-cilt biopsisi ile) (Hedef organdan)
v Molekiler genetik arastirmalar (Hedef organdan)




EE————

Laboratuvar g &~

Hastanin kan, idrar ve doku rneklerinin ayrilmasi
ve uygun kosullarda saklanmasi

Neden onemli ?

1. Hasta kaybedilebilir= indeks vakanin kaybi
aile icin genetik danisma sansinin kaybi

2. Tedavi ile-bazi ip uclarinin kaybi-tanida zorluk, gecikmeler

3. Otopsi bulgular spesifik degil !

e




EE————

Laboratuvar . (9~

Hastanin kan, idrar ve doku 6rneklerinin ayrilmasi
ve uygun kosullarda saklanmasi

v' 5 mL heparinli kan: metabolik tetkikler icin
v 10 mL EDTA’ll tipte tam kan: DNA icin
v Idrar érnegi (-20 C'de dondur): ileri metabolik tetkik
v Kas, kalp ve karaciger biyopsi srnekleri

Deri, diyafragma, ve/veya akciger biyopsisi:
enzimatik veya DNA analizi icin fibroblast hicre kulttri




v Maternal kalitim, ancak!

v Tutulan organ, tutulum siddeti ayni ailede buyuk farkhlik +
v" Prenatal tani, genetik-danisma gliniimiizde mimkin degil

v Tanli icin en cok etkilenen organdan alinan érnekler degerli

}\'




Olgu: 6.K., Agustos 2012 /p}jg
d

* 28 yasinda, K, Ev hanimi, Noroloji'servisinden -

* Yorgunluk, halsizlik /ﬁ”

EE————

* 5vyasindan beri hemen hemen her ay migren benzeri
ataklar, zaman zaman gucsuzlik

e 2 yil 6nce dogum yapiyor, sorun yok
FM.:
* Yaygin hafif kas gucsuzlGgu

e DTRlerde azalma




Olgu: 0O.K., Agustos 2012

— Hipoglisemi +

— Idrar ketonu —




Tetkik Ady Sonug Birimi Referans Dederler Bir

Tandem MS Paneli - _ ImolL .
s Serbest Karnitin * = 7.4 pmal/L 10 - 60

C2 (Asetil) * 0.2 oL 32-78

C3 (Propiyonil) * 0.42 Mol 028-24

C4 (Butl) * 047 Mol i-28

C5:1 (Tigli) * 0.01 umoliL 0-0.35

C5 (izovaleril) * 03 oL 0-052

C6 (Heksanoil) * 0.09 Mokl 0w 0.59

C5 OH (30H Izovaleril) * 0.27 oL 0-057

C8:1 (Oktenoil) * 0.03 |

CB (OKtanoil) * 0.12

C10:1 (Dekenoil) * 0.09 (C16+C18:1)/C2 >0.048 | |

C10 (Dekanoil) * 21

C5 DC (Glutarl) * 004 |

C12 (Dodekanoil) * 0.35 Mol 0-04

CEDC (Adipoil) * 0.06 ImaliL 0-049

C14-2(Tetradekadienoil) * . ) ] . .

e - Idrar-organik asit profilinde: i

C14 (Miristoil) * |

C8 DC (Suberil) * . ere . nee o

C16 (Palmitoily ™ -] Jua3 pmol/L 0-1.51

C10-DC (Sebasil) * 0.09 Mol 0-035

CA8:2 (Linglei

Afjininosuk

Glutamin *
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Ketozis+

(=hipoglisemiye yeterli yanit)

|

Laktat A

N

|

Laktat N

Glukoneogenez
bozukluklari

*GDH )

ik ogw
in luklar
ks.

Serbest YAV
(=Yetersiz reaksiyon)

insilin AN

eYag asit oksidasyonu

eketogenez bozukluklari

"Frijkton

¢




Metabolic acidosis

Ketosis + | "*]_{s_a_-tc:-‘sis._-
Glucose 1 Glucase normal Glu-:ns&i' ' tﬁtﬂate'ﬁn:rrrnal Lactate t
MNH,t  Lactatet Lactaté  Lactatet Lactate Glucose Glucose Glucose §
c}rmal _ Rormal e normal normal normal
Ketolysis  Organic-.. Respiratory Ketolysis Gluconeo- Organic Glutathione- Pyruvate- Fatty acid
defect ‘aciduria .~ chain defect,  genesis aciduria synthetase dehydro- oxidation
(MMA; | defect,  Organic  defact,  (MMA,PA, IVA) deficiency, ‘genase defect,
PA WA} - Organic aciduria, Respiratory MSUD Renal tubular deficiency Fructose 1,6-
S aciduria  MSUD chain (late-onset) acidosis | and I biphosphatase

(late-onset) defect deficiency




Hyperammonaemia %
Metabalic acidosis :
Ketosis B _ﬁuemsl_s E‘.ﬁ
|
2 Highly decreased
Organic aciduria Fatty acid oxidation ; fy
S bt Arginine in plasma Grotic _acﬂ'i in urine
.. | / \\\ / \
- Propionic aciduria Multiple Acyl-CoA, - P -
- Methylmalonic aciduria Dehydrogenasze (MAL) Highly increased  Highly decreased Highly increased Not increased
- lsovaleric aciduria . deficiency i ; I ; :
- 3-Methyl-crotonylglycinuria + *
Arginase Argininosuccinate
deficiency highly increased Carbamyi-
iArgininaemial phosphat-
+ _ Synthetase-
Omithine  {EPS1/
Argininosuccinate- in N-Acety!-
Lyase (ASL) plasma glutarmate-
- deficiency Synthetase
; dl : {NAGS)
- EOLZESEBL ) deficiency
30-135umol/l
(50-230pg/dl) oo '
i (40-85g/dl) ¢ v v
i : Hy perammonasrmia- Cirnithinge- Lysinric
- R Hyperornithinaemia  transcarbamy- Froteinin-
e Homocitrullinuria . < Homocitrullinuria lase (OTC) tolerance

(HHH) - Syndrome deficiency (L)



Chronic encephalopathy

Ehmcal symptoms _A
outside the CN5S b

@

|

skin + Hepatosplanomegaly
connective tissue + bones
- Homocystinuria - M. Gaucher Mﬂgdmfadﬁﬂsr \
- Menkes Disease - M. Niemann-Pick Vg ?ﬁrg,r N
- Fucosidosis - Mukﬂpuhrsacd'ran‘ghsif = | |
- Galactosialidosis (L1, ll_l,,.h"fﬂ, e ,. \ e ﬂentraH Cantral
- Prolidase deficlency GMH@anghnﬂ A A herai
- Multiple sulfatase - Siaticosie 1l %, ‘x Qg il
deficiency llglhmﬁqr 5yrn’ﬁr'§m'ne #
{ & *J‘\. }, R - Metachroma- - M. Canavan
-\ B0 © tic Leuko- -Ehlmﬂg
, oo dystrop - Late onset
N\ P —'M'Hﬁht:.g GM1 and GM.
VAR Aesy - Peroxisomal - Aminoaciduria
: \ A\ disorders - Organic acidurias

Symptoms pointing to
an involvement of -
aray matter
Sete
- Ophthalmoelogical symptoms
- Dementia
- Extrapyramidal symptoms

- Biodinidase deficiency

- MELAS and other
defects of mito-
chondrial energy
metabolism
- GMZ Gangliosidase
{early onset)

- Neuronal Ceroid-
lipofuscinosis



Psychomotor retardation

| fordarsor o
Amino Organic || Cofactor || Ureacycle ke e ers of uri;d:;gf
iduri idurias defects defects 19y "A e
acidurias | | acidur ; 2 meta pyrimidine
' l l u,-'*? metabolism
£ eq. eg. B ( \\.e,_g. } L &4
-Phenylketon- - M. Canavan Biotinidase L 0TC %' - Mitochondrio DG - Adenylo-
uria (PKU) - L-2-hydraxy- ~deficleney . enty ~—pathies (not COGIE) succinate
-Maternal PKU  glutaric aciduria_- Disorders of - Cltzlfin- & - GLUT lyase
- Maple syrup - Proplonic aciduria, Cobalamir : dffﬂ'ﬂt dﬁﬁmﬁnc}f
urine disease methylmalmmc-a_ Disarders of - Di‘h;,ntim— ;
(MSUD) aciduria / def creatin pyrimidine
- "Classical” f\j Eﬂetabn;:sllﬂ gﬂ'h‘fﬂm
homocystinuda "0 - Congenita genase
Cysi ,wf \"?'? ___f:" hyperlnsi.llm:sm deficiency
e ( "’iﬁ {late onset)
P\

A AN “ \
S \\__

B

Peroxi- || Lysosomal
samal storage
disorders | | disorders
eg. eg.
Zell- Ganglio-
weger sidoses
syndrome



A
| Phenylketonuria
! MSUD N
[Urea cycle defects A O
: Fatty acid oxidation defects R \&\\ 6\ \j\/
. | A\
. __G_rgamc acidurias < \_,_,.“\\&E \\_, ‘\\v>
: . I : o { A f:\* ‘\\. g el
'+  Galactgsaemia - } \ e
E /] ?" tinidase déﬁci&nqr
i | ;
' J’ﬂ"w\'. “} i j ) Glutaric aciduria type |
E ' h\\ \ \\x\,
: N
: "/_;’A 3\»*
\[ AR RS
“ ) Time interval

\‘. Blood sampling

om baslama yaslari
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Tedavi A A @’

v Dehidratasyonun dizeltilmesi
v Sok tedavisi

* Doku perfizyonu ve hipoksinin duzeltilmesi, nlenmesi

v' Katabolizmanin diizeltilmesi
v Endojen toksik metabolit birikiminin 6nlenmesi
* |V glukoz inflizyonu (6-11 mg/kg/dak)
* |\ lipit inflzyonu (1g/kg/gln)
* Genis spektrumlu antibiyotik tedavisi

v/Spesifik tedavi




Tedavi

A » B » C <(E>F

v Diyet tedavisi
v" Kofaktor verilmesi
v Enzim inhibisyonu
v Enzim induksiyonu
v Son Urdnln veri

» X

gen transplantasyonu



—

Olgu 1 (E.Z) >

 4/365, erkek hasta
e Emmede azalma, solunum zorlugu

» 26 yas saghkh anneden C/S ile 39 haftalik-3750g olarak doguyor. Son 24
saatte gelisen inleme, emmede azalma nedeniyle postnatal 4.glintinde
sepsis on tanisiyla BUCH’de yatiriliyor.

e Soygecmisinde 6zellik yok.
* Fizik inceleme:

VA: 3700 g (50-75p) KTA : 138/dk
VB: 50 cm (25-50p) SS : 50/dk
BC: 36 ¢m (50-75p) VS : 36.8°C

Genel durumu kotd, dehidrate ve ikterik gorinimde
Yiizeyel solunum+ yenidogan refleksleri azalmis, hipotonik



F

Olgu 1l

Laboratuvar:

* Tam kan sayimi: Hb: 17,3 g/dL PIt:438.000/mm3 BK: 12.500/mm?3 PY: %36
lenfosit, %15 monosit, %49 PNL

 CRP:0,30 mg/dL PZ: 16.5, aPTT:31 sn
 idrar ketonu (-)
e KS:73 mg/dLBUN: 2 mg/dL Cr: 0.9 mg/dL, Urik asit: 4,4 mg/dL
Na:150 mEq/L K: 5,1 mEq/L SGOT: 139 IU/L SGPT:40 IU/L
T.bil: 14,5 mg/dL D.bil: 0,43 mg/dL T.protein:5,7g/dL Albumin: 3.3 g/dL
* TFT: normal

* Idrarda RM;: negatif

e PA-AC grafisi: Normal

* Kranial ve-batin USG: Normal

e GOz dibi bakisi: Papilla bilateral hafif soluk
 _isitme taramasi: Normal

. Ekokardiografisi: PFO

CRP normal ve genel durumu bozuluyor !




, -
* Kan gazi pH: 7.45 pCO;: 23 mmHg pO;: 134 mmHg HCO3/

mmol/L

 Amonyak: 1387 ug/dL

e Serum kantitatif amino asit analizi:
= Sitrillin: 1292 pumol/L (0-40)
= Arginin : 15 pmol/L(10-70)
» QOrnitin :10.5-umol/L (30-285)
" Glutamin: 997 pmol/L(198-886)

= |drarda sitriilin ve orotik asit diizeyi yuksek




/
* Periton diyalizi ’
* Protein icermeyen, yiksek enerjili parenteral beslenme 4

. NaI belnzoat 250 mg/kg/glin ve L-arginin 500 mg/kg/gliin NG
yoluyla

« Uclincl giin yiksek enerijili, 0.25g/kg/giin protein iceren
enIEer?l beslenme baslandi (anne slitu, basic-p, zeytinyagi,
seker

* Periton diyalizi 4. giinde kan NH3 duizeyinin 1387 pg/dl'den 33 |
ug/dle gerilemesi Gizerine sonlandirildi \

* 5. glnde enteral daha sonra total oral beslenmeye
Eegildiéinde basic-p+UCD-1 +sivi yag+ seker (150-180
caI/ki/gUn enerji ve 1.5 gr/kg/]g(jn protein iceren UCD-1 ile
diyet) karisimindan olusan ozel formula ile beslenmesi
surdurulda.




‘

Olgu 1’in 6 aylikken ¢ekilen Beyin MR Spekroskopi bulgulari: |

J
v
o 4
Tum metabolitlerde kayip l ,f
idame tedavisi:

v'150-180 kcal/kg/glin‘enerji ve 1.5 gr/kg/glin protein iceren UCD-1 ile
diyet \
v'Arjinin 500 mg/kg/giin 3 dozda "

v Ammonaps
v'FTR, g0z, ped. noroloji izlemi
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Hiperamonemi tedavisi

1. Intravendz yeterli kalori, sivi ve elektrolit (%10 glukoz ve

Kan NH3 >350 pg/dL ise;

Medikal tedavi

Kan NH3 > 700 pg/dL ise;

Periton diyalizi
| Hemodiyaliz

1 +

‘ Medikal tedavi




Neden NH; birikiyor ?
Tedavinin mantigi nedir ?

Amonyagin bobrekten atilimi ¢ok az.

Na benzoat endojen glisinle hippuric acid olusturur.
1 mol benzoat 1 mol amonyak temizler.

Fenilasetat endojen glutaminle birleserek fenilasetilglutamin olusturarak
idrarla atilimini saglar,

1mol fenilasetat 2 mol amonyak temizler.

* Arjinin amonyak ile reaksiyona girerek daha az toksik maddelerin
olusumunu saglar (arjijinaz eks. harig). Ayrica bazi Ure siklus enzim
bozukluklarinda esansiyel hale de gelir.

. Carglumic acid: N-asetil-glutamatin yapisal analogu. Ure siklusundaki ilk
enzim olan carbamoyl phosphate synthetase’in aktivatori




Olgu 2

e 14 aylik kiz hasta, letarji ve kusma ile getirildi.

1 gin Once, ates, istahsizlik ve 10 kez kusmasi olmus.
e Uykulu, takipneik

* Rengi soluk

* Fizik inceleme:
e GOrundm: Uykulu/letarijik,
e Solunum: takipneik, retraksiyon yok
e Perflizyon: Cilt soluk
e KTA 170/dk; SS 40, KB 80/40 mmHg,
e 0O sat % 100, oda havasinda *%w

,
e Cildi sicak ve soluk, deri turgoru hafif azalmis, KDZ uzamis, mikoz membranlar,
nemli

e Letarjik, yanit kot
. Hizli glukoz 20 mg/dL



Genel izlenim

e Sok (kompanse) ve SSS/

— Kusma, orta derece

— Hipogli GN
QLN

&




B

Tedavi oncelikleri

e Kardiyopulmoner monitérizasyon

e Damar yolunun acilmasi

e Laboratuvar incelemeleriicin kan ayirimi
e 5mL/kg %10 Dekstroz IV

e 20 mL/kg SF ile sivi resusitasyonuna basla




Tanisal Tetkikler %

e Kan gazi, elektrolitler, glukoz, laktat, amonyalk, ! 4
idrar ketonu, tam kan sayimi

e Tedaviye baslamadan once, 6zel tetkikler icin
kan-idrar. 6rnegi al ve dondur.




Ozel tanisal tetkikler

e Plazma aminoasitleri

e Karnitin duzeyleri




Olgunun seyri (@y
Arl

e Na 135,K 3.4, C| 98, HCO3 20
e Glukoz: 20 mg/dL

e Ozel tetkikler icin kanalindi ve donduruldu.

e |drar ketonu: Negatif

e |V glukoz inflizyonundan sonraki kan glukozu:
95 mg/dL




EE———.

Hipoglisemi
| | =

| |
Idrar keton (++/+++) ,I\ﬁ{fgl’ tﬂwb)’

Idrar organik asitler )Sgr:lm insiilin

Normal Patolojik

Yiiksek

Hiperinsiilinemi

Organik asidemiler

Hepatomegali Normal karaciger

Glikojen depo 1diyopat.ik ketotik hjpoglisemi
hastalig BH/korUzol eksikligi

' tetaz eksikligi



Olgu 3 (N.D)

* 5yasinda kiz hasta

e Benzer yakinmalarla, bir yasindan beri, dort _kez baska merkezlerde
yatirilarak aseptik menenjit, ensefalit ve en son alti ay Once ensefali
salmonellozis tanisi ile izlem

e  Ozgecmisinde
— yenidogan doneminde G6PD eksikligi tanisi
— Motor-mental gelisimi-normal
* Soygecmisinde,
— anneve babaarasinda birinci derece kuzen evliligi
— iki-saghkh kardesi var
— babanin kardeslerinde bebeklik doneminde 6limler



Fizik inceleme:

Vicut agirhgr <5 p, boyu 25-50p

VS: 38.7 °C

Hipotonik, bilinci kapali, menings irritasyon bulgulari +

Laboratuvar:

e Tam kan sayimi: Hb: 11.9 g/dL, lokosit sayisi: 4200/mm? (N:'5500-15 500),
trombosit sayisi: 193x10¥mm?3 eritrosit sayisi: 4.2X106 /mm?® (N: 4-5.2x10°)
e Periferik yaymasinda hemoliz bulgusu yok

e idrar tetkiki: keton ve glukoz pozitif

e Sedimantasyon: 19 mm/sa (N: 0-20)

e Protrombin zamani: 15 sn (N: 11-15)

e Kan pH: 7.34 HCOs3: 7.8 mmol/L(22-29)

e Kan sekeri: 186/332/134/95 mg/dL

e AST:72 U/L, ALT{593U/L

e Urik asit: 12.8 mg/dL (N: 2.2-6.6), diger BFT, KcFT ve lipit profili normal.

e Anyon gap: 30.6-mEqg/L(N:7-16)

e Kan amonyak dizeyi: 96.5 (N: 20-120) pg/dL, laktik asit: 20.4 pg/dL (N: 8.1-15.3),
piruvik asit: 0.88 pg/dL (0.3-0.9)

e Kan ve idrar amino asit kromotografisi: Normal

e BOS incelemesi:Normal BOS’da laktik asit: 31.9 pg/dL (N: 9.19.8)

e EEG:\Ensefalopati ile uyumlu
I e Beyin MRI: Normal




izleminin 2. giiniinde ishal, saclarda ve tiim viicutta ani ve cok miktarda dékiilme (total
alopesi) ve pansitopeni (periferik kanda lokosit sayisi 1600/mm?3, absolu notrofil sayisi
306/mm?3, eritrosit sayisi 2.9x10°, trombosit sayisi 140x103%mm?) gelisti.

oykide ataklar halinde ensefalopati tablosu + pansitopeni + idrarda j"
degisik koku (terli ayak kokusu) '
organik asidemi stiphesi ?

= intravenoz sivireplasmani
= hiperurisemi tedavisiicin ksantin oksidaz inhibitor
= protein aliminin 0.5 g/kg/gin ile kisitlanmasi

5. glinde bilincinin agilmaya basladigi, yer, zaman ve kisi oryantasyonunun diizeldigi
gozlendi.




* |drarda organik asit profilinde,

— artmis izovalerilglisin (2600 mmol/molkre, Internal standart: 130
mmol/molkre),

— artmis 3-hidroksiizovalerikasit (650-mmol/molkre, internal standart:
130 mmol/molkre),

— artmis 3-hidroksibutirik asit (5430mmol/molkre)




Tedavi

e 100 mg/kg/glin L-karnitin, 250 mg/kg/gin glisin " ve
2g/kg/gliin protein iceren l|6sinden kisitli, 0zel tibbi
formula (Leu 2) ile desteklenmis diyet tedavisi

* Ailesine hastalik hakkinda ayrintili bilgi ve genetik
danisma







