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i?: vas 3 aylik kiz hasta

Sikayet: AST-ALT yiksekligi




i Hikaye

= 5 ay once bronsiyolit nedeniyle bakilan
tahlillerinde AST, ALT yuksek saptanmasi
ve izlemde ylksek seyretmesi nedeniyle
hasta tarafimiza basvurdu.



Ozgecmis

8 aylik, 2800 gram, C/S, ikiz gebelik



Soygegmis

Anne: 24 yas. Sag saglikli
Baba: 35 yas. Sag saglikl.
1. cocuk: Hastamiz

2. cocuk: Hastamizin ikiz egi erkek sag
saglikli

= Akraba evliligi (+) -Babanin anneannesi ile
annenin annesi kardes (anneleri ayri)



i Fizik muayene

= Agirlik:14,5 kg(46p) (-0,08 SDS)
= Boy: 100 cm(76p) (0,69 SDS)
= BMI:14,5 kg/m2 (18p) (-0,9 SDS)



Fizik muayene

Genel durum: iyi

Cilt: Dogal, dokiintii yok.
Bas-boyun: Dogal

Genitolriner sistem: Haricen kiz, anomali yok.

Kardiyovaskiiler: S1, S2 dogal. S3 yok. Ufiiriim yok. AFN her iki alt
ekstremitede aliniyor. Kalp fepe atimi solda

Solunum sistemi:Dinlemekle ral, ronkiis yok.

Gastrointestinal sistem: Batin rahat, Karaciger sag lob
2cm ele geliyor, yumusak,sol lob nonpalpable. Splenomegali
yok. Traube agik.

Norolojik muayene: dogal.



i Laboratuvar-Dis merkez tahlilleri

AntiHAV IgG: negatif
AntiHAV IgM: negatif
AntiHCV: negatif

HbsAg: negatif

AntiHbS: 804 pozitif
AST:81 U/L

ALT:79 U/L

GGT:17 U/L

CK: 124 U/L
Seruloplazmin:31 mg/dI(N)
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= ON TANI?
» EK TETKIK?



Laboratuvar

BK: 19.464/mm3

ANS: 13.333/mm?

HB: 13,77 g/dl

PLT: 335.800/mm?3

CRP: 0,21
Glu: 71mg/dl

Ure: 29,22 mg/dl

Kre: 0,22 mg/dl

T.Bil: 0,33 mg/dl
D.Bil: 0,06 mg/dl

AST: 65,6 U/L
ALT: 93,1 U/L
LDH: 401U/L
ALP: 318 U/L
T.pro: 7,37 g/dl
Alb: 4,79 g/dl
Na: 141 meq/|
K: 4,74 meq/|
Ca: 9.5 mg/d|
P: 4.5 mg/dl
CPK:221 U/L

s INR: 1
s PTZ: 13,1 sec

= APTT: 30,7
sec



i Batin USG

= Normal.



Vakamizdaki patolojik bulgular:

s AST-ALT yiiksekligi

= Muayenede KC sag lob 2cm ele geliyor
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= Protein elektroforezi
= Alfa 1 antitripsin diizeyi



Test tarihi 09/01/2018
Session 3 sira 10 Fraksiyonlar © Tarama{mm) 18 Gel Id: 197962

Serumprotein Elekiroforezi

|| |
L
A ' N
Fraksiyonlar o Y Normal (g/ldl) (gidl) Nermal
Albumin 56,2 52,0-65,1 4,6 3,1- 5,2
Alpha 1 o,4 | 1,0- 3,0 0,04 0,1- 0,2
Alpha 2 17,8 T 9,5-14,4 1,5T 0,6- 1,2
Beta 1 8,9 6,0- 9.4 0,7 0,4- 0,8
Beta 2 6,0 T 2,6- 5,8 0,5T 0,2- 0,5
Gamma 10,7 10,7-20,3 0,9 0,6- 1,6
AJG Orami 1,28 Tot. Prot. (g/dl) 8.2 6,4- 8,3

Sorumliu




i Alfa 1 antripsin diizeyi istendi




i Alfa 1 antripsin fenotip tayini

s ZZ (homozigot mutant)




Alfa-1-antripsin Eksikligi



i Alfa-1-antripsin eksikligi

= Alfa lantripsin eksikligi(AAT eksikligi) otozomal
resesif gegisli genetik bir hastaliktir.

» Beyaz irkta 2000-5000'de bir gordildr.

= Bir glikoprotein olan alfa bir antitripsinin asil
gorevi plazmada serin proteaz inhibitorid olmaktir.



i Alfa-1-antitripsin eksikligi

= Normalde bulunmasi gereken yapi MM formunda iken, S
ve Z allellerinin bulunmasi sorun yaratmaktadir.

= Proteaz inhibitord (Pi) MM (normal)

s Proteaz inhibitoru (Pi) ZZ (en agri klinik tablo)
= Proteaz inhibitord (Pi) SS

= Proteaz inhibitord (Pi) SZ

= Proteaz inhibitord (Pi) MZ



i Alfa-1-antitripsin eksikligi

= Alfa 1 antitripsinin yapim yeri karaciger
parankim hicreleridir.

s Gorevi ise akcigerlerdedir.

» Sentezlenen AAT hepatositlerden plazmaya,
akciger interstisyumuna ve hava yollarindaki
salgilara ileftilir.

= Notrofil elastazi inhibe ederek alt solunum
yollarini koruyan elastik dokunun yikimini
engeller.



i Alfa-1-antitripsin eksikligi

= Mutant AAT hepatositi terk edemeyerek hiicre
icinde birikir.

= Sentez devam eder ama plazmaya 7%15 i
gegebilir.

= Kalan 7%85 karaciger hiicrelerinde birikir ve
hasara yol agar.



i Alfa-1-antitripsin eksikligi- KLINIK

Karacigerde birikim:

Neonatal hepatit

Kronik hepatit

Siroz

Hepatocelluler karsinom
Akcigerdeki eksiklik:

Kronik obstruktif akciger hastalig

Amfizem(4.-5. dekadda)



i Alfa-1-antitripsin eksikligi- KLINIK

= Yenidoganda kolestatik sarilik(7%10-15)
= Hepatomegali

n Akolik digki

= Asit

s Gastrointestinal kanama

= Semptomsuz(7%40-50)



i Alfa-1-antitripsin eksikligi- KLINIK

s PiZZ fenotipine sahip siit gocuklarinin yaklasik
7010-15 kadarinda kolestatik sarilik olusur.
Hepatomegali ve akolik digki gelisebilir. Hastalar
nadiren asit ve gastrointestinal kanama gibi
ilerlemis karaciger hastaligi bulgular ile
basvurabilir.

= Geri kalan homozigot sit gocuklarinini %40-50'
si, semptomlar: olmadigi halde ilk birkag
aylikken, karaciger biyokimyasal testlerinde
bozulma ile tani alabilir.



i Alfa-1-antitripsin eksikligi- KLINIK

n 7%1-2 lik hasta grubu gocukluk ¢aginda siroz ile
kaybedilir.

» %10-20'si kronik karaciger hastaligi gelistirir.
s %70'inde karaciger enzim yiksekligi olabilir.

» Hastalar yenidogan déneminde higbir bulgu
vermeden, erigkin doneminde karaciger enzim
yiksekligi, hafif hepatomegali ya da siroz
bulgulari ile gelebilir.



i Alfa-1-antiripsin eksikligi- KLINIK

= Ayni fenotipe sahip hastalar, hatta kardesler ve
ikizler arasinda bile hastalik seyrinin farklilik
gostermesi ¢evresel ve baska genetik
faktorlerin de 6nemli oldugunu
disundiurmektedir.



i Alfa-1-antiripsin eksikligi- TANI

= Serum ATT diizeyi 104-276 mg/dl'dir.

= Bunun altindaki diizeylerde fenotip tayini
yaptimalidir.

= PiSS durumunda normalin %60’
s PiMZ durumunda normalin %50'si,

s PiZZ durumunda normalin %15'i kadar ATT
plazmada bulunmaktadir.



i Alfa-1-antiripsin eksikligi

= Kimler ATT eksikligi agisindan aragtiriimali??



i Kimler ATT eksikligi agisindan arastirilmali?

s Acgiklanamayan karaciger hastaligi olan yenidogan,
cocuk, eriskinler

= KOAH
= Amfizem

= Havayolu tikanmasi bronkodilatator tedaviye
karsin tam geri donislid olmayan astmali erigkinler

= SFT de obstriksiyon saptanan asemptomatik
eriskinler

s ATT eksikligi gosterilmis olanlarin kardesleri



i Kimler ATT eksikligi agisindan arastirilmali?

= Kronik karaciger hastaligi ile bagvuran ¢ocuk veya
erigkin tim hastalarda ATT diizeyi ve gerekirse
fenotipi mutlaka bakilmali.

s (ATT akut faz reaktanidir.)



i Alfa-1-antitripsin eksikligi- TEDAVI

= Karaciger hastaligi igin tek tedavi
transplantasyondur.

= Akcigere yonelik olarak ATT enzim infiizyonu
(60mg/kg). (ancak %15 ‘i akcigere ulasir)

= Inhale enzim?



i Hastamiza onerilerimiz

= Kronik karaciger hastaligi gelisimi agisindan
Cocuk Gastroenteroloji takibinin devam etmesi

= Yaninda sigara igilmemesi
= Kardesinin alfa-1 antitripsin diizeyi bakilmasi.
= Agilarinin diizenli yapilmasi.
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Alpha-1 Antitrypsin Deficiency
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