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e 8 aylik kiz hasta
* Sikayeti : Karacigerde blyime

e Hikayesi : On gun once ishal, kusma, ates
sikayeti ile dis merkeze géturilen hastanin fizik
muayenesinde hepatomegali saptanmis.

Karacigerin, orta hatti 4 cm kot kavisini yaklasik 7 cm
gecmekte oldugu gorulmus.



Batin USG’de karaciger parankim
ekojenitesinin homojen arttigi gortlmaus,
hepatomegali, hepatosteatoz saptanmis.
Yapilan kan tetkiklerinde:

AST : 633 U/It T.bilirubin : 0,2 mg/dI
ALT : 272 U/It D.bilirubin : 0,1 mg/dlI
INR : 0,98 saptanmis.



e Sikayetleri tamamen gerileyen ancak transaminaz
yvuksekligi devam eden, hepatomegalisi olan hasta;
bir haftalik yatisinin sonunda taburcu edilmis, ileri
tetkik amaciyla Cocuk Gastroenteroloji Poliklinigimize
yonlendirilmis.



Fizik muayene

Kilo 7,2 kg (7 persantil)
Boy 67 cmm (7 persantil)
Boya gore agirlik %97

Batin bombe, karaciger sag lob kot alti 5 cm,
sol lob 4 cm ele gelmekte

Traube kapali, dalak ele gelmiyor.
Asit, comak parmak veya palmar eritem yok.
Diger sistem muayenelerinde 6zellik yok.



e Ozgecmis:
Term, C/Sile 2700 gr dogmus.

* Soygecmis:

Anne : 29 yas,sag saglikli

Baba : 29 yas,sag saglikli  anne-baba dayi hala cocuklari
1.cocuk : 8 yas kiz ,sag saglkl

2.cocuk : Hastamiz

Ailede strekli hastalik: Yok



Laboratuvar

WBC : 12.800 /mm3
NEUT : 3.520 /mm3
HGB : 11 g/d|

MCV : 74

PLT : 412.000 /mm?3
AST : 110 U/It

ALT : 75 U/t
GGT: 103 U/lt
AKS : 72 mg/dI
P:4,2 mg/dl

T.bilirubin : 0,25 mg/dI
D.bilirubin : 0,10 mg/d|
T.protein : 6,1 g/dI
Albumin : 4,3 g/dI

Na: 135,2 mmol/It
K:4,7 mmol/It

Cl: 102 mmol/It

INR : 1,03 mmol/It
Urik Asit : 5,3 mg/d|



Patolojik bulgular

* Hepatomegali
* Transaminaz yuksekligi
e Akraba evliligi



ON TANI?



Trigliserid : 194 mg/d|I
Total kolesterol : 135 mg/d|
LDL : 61 mg/dI
HDL : 35 mg/dI
VLDL : 38 mg/dl
CPK: 69 U/It
Seruloplazmin : 29,3 mg/dI
Alfa 1 antitripsin : 99 mg/dl (80-210)
Protein elektroforezinde : Albumin %61
Gama globulin %5,9



 Hbsag: 0,11 (negatif)
e Anti hbs: 7,16 (negatif)
e Anti HCV: 0,03 (negatif)



Persistan (direngen) hipertransaminazemi ve hepatomegali
nedeni ile hastaya karaciger biyopsisi yapildi.

Patoloji raporu: Karaciger tru-cut biyopsi; portal bolgelerde
genisleme, minimal vyangisal infiltrasyon; parankimde
hepatosit  sitoplazmalarinda  glikojen  birikimi, yaygin
makrovezikller yaglanma, tek tik noktasal nekrozlar, dogal
catinin korunmus hali, porto-portal fibrozis

Yorum: Pas ile hepatosit sitoplazmalarinda pas(+), d-pas ile
soluklasma vardir.



* Bulgularini aciklayacak dogumsal metabolizma
hastaliklari (Glikojen depo hastaliklari?)
acisindan degerlendirilmek Gzere dis merkezde
Cocuk Metabolizma Hastaliklari Poliklinigi’ne
yonlendirildi. Yonlendirildigi poliklinik ile
birlikte izlemek amaciyla Cocuk Metabolizma
Hastaliklari BD ile iletisim strdtralda.



e Yonlendirildigi Cocuk Metabolizma Hastaliklari
Poliklinigi’'nde aminoasit metabolizmasi
hastaliklari, Gre siklus defektleri, organik
asidemiler, vyag asit oksidasyon defektleri
arastirilmis. Tetkik sonuclari normal saptanmis.

* Yapilan genetik tetkiklerde herediter fruktoz
intoleransi ile uyumlu mutasyon saptanmis.

e Daha sonra oykust tekrar sorgulandiginda
hastanin sekerli ve meyveli gidalari reddettigi
ogrenildi.



Herediter fruktoz intoleransi

* Herediter fruktoz intoleransi (HFI) fruktoz-1,6 bifosfat
(aldolaz B) enziminin eksikligi ile gelisen otozomal resesif
gecisli olup enziminin geni (ALDOB geni) kromozom 9q21.3-
g22.2’de gosterilmistir. Kirka yakin mutasyon bildirilmistir.

* Biriken fruktoz-1 fosfat karaciger ve bobrege toksiktir, ayni
zamanda AMP (Adenozin Monofosfat) deaminaz’in
aktivasyonuna neden olarak AMP’nin dénussuz olarak bir
trik asit on maddesi olan Inozin Monofosfat (IMP)’a sonra
da urik asite yikilmasini saglar. Boylece dokuda ATP azalir ve
inorganik fosfat da azaldigindan mitokondride oksidatif
fosforilasyon bozulur. Bu nedenle akut hastalik sirasinda
serum Uurik asit duzeyi yukselebilir ve fosfat dusebilir.
Dokuda ATP’nin dismesi semptomlara neden olur.



Gliseraldehit

Fruktoz-1-fosfat AIMZ B

Dihidroksiaseton fosfat

birikmistir
Hipoglisemi <—L> Karaciger, bobrek,
Glikoliz ve glikoneojenezin ince bagirsak Gzerine

onlenmesi toksik etki
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e Sukroz, fruktoz + glikozdan olusur; sofra sekeri ya
da meyve, bazi sebzeler tiketildiginde
semptomlar ortaya cikar. Sorbitol de fruktoza
donlstiuruldigu icin bunun tiketilmesi de
hastalarda ayni patolojik duruma neden olur.

* Hastaligin klasik baslangicinda, fruktoz iceren
gidalarin diyete eklenmesiyle beslenme sonrasi
akut baslangicli kusma, huzursuzluk, terleme,
titreme ve nobet gorulebilir. Bu klinik ile basvuran
hastalarda akut karaciger yetersizligi ve proksimal
renal tubul disfonksiyonuna ait laboratuvar
bulgulari gorulebilir.



 Hepatomegali, anormal karaciger enzimleri ve yagl
karaciger semptom ve bulgulariyla kendini gosteren
daha kronik bir baslangic da tanimlanmistir.

e Etkilenmis bireylerin cogu fruktoz alinimini siddetle
reddetme aliskanligi gelistirirler. Fruktozla karsilasana
kadar tani almayabilirler. Bu nedenle, cocuklarda
aciklanamayan hepatomegali ve steatoz varliginda bu
hastalik dustintlmelidir.

* Erken tani konulamayip fruktoz tiiketimi devam eden
hastalarda hepatomegali, hepatosteatoz, sarilik, asit,
kanamaya egilim ve blyume-gelisme geriligi gorulebilir.



Laboratuvarda goruilebilecek karakteristik
metabolik bozukluklar:

* Hipoglisemi
* Laktik asidoz
* Hipofosfatemi
* Hiperurisemi

* Hipermaghezemi



TANI

Ayrintili beslenme 6éykisu alinmalidir.

Fruktoz diyetten cikarildiginda bulanti, kusma, huzursuzluk
gibi yakinmalar gtnler icinde kaybolur.

Genetik tani (ALDOB geninde mutasyon)
Karaciger dokusundan aldolaz b aktivitesi de calisabilir.
Fruktoz tolerans testi (uygulanmasi artik 6nerilmemektedir)



AYIRICI TANI

Pilor stenozu

GOR

Galaktozemi, tirozinemi
Intrauterin enfeksiyonlar
Glikojen depo hastaliklari
Wilson hastaligi....



TEDAV]

e Tedavi, fruktoz, sortbitol ve sukrozun kesin
eliminasyonudur. Semptomlar 24 saatte
dizelmeye baslar. Diyete tam uyum
saglayamama durumunda, hastaligin akut
belirtileri engellense de, buyume geriligi gibi
kronik problemlerin gelisimi 6nlenemez. Bazi
intravenoz sollisyonlarda ve agizdan alinan

bircok ilacta fruktoz ve/veya sorbitol oldugu
akilda tutulmahdir.



TESEKKURLER...



