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Agir Hipertrofik Kardiyomiyopati ile Kendini Gésteren

Infantil Pompe Hastaligi: Olgu Sunumu
Infantile Pompe Disease Presenting with Severe Hypertrophic

Cardiomyopathy: A Case Report
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Ozet

Abstract

infantil Pompe hastaligi (Glikojen depo hastaligi tip 2), hipertrofik
kardiyomiyopati, hipotoni ve solunum yetmezIigi ile giden,
otosomal resesif gecis gosteren fatal bir hastaliktir. Kaslarda biriken
glikojen nedeniyle ilerleyici bir seyir gdsterir. Bu yazida solunum
ve kalp kaslarinin tutuldugu, EKG'sinde dev QRS kompleksleri,
ekokardiyografisinde interventrikller septum ve sol ventrikilde
hipertrofik kardiyomiyopatisi olan olgumuzu sunmak istedik.
(Haseki Tip Bulteni 2015; 53: 266-8)

Anahtar Sozciikler: Pompe hastaligi, hipertrofik kardiyomiyopati,
solunum yetmezIigi

Infantile Pompe disease (glycogen storage disease type 2) is a fatal
disease with autosomal recessive inheritance, leading to hypertrophic
cardiomyopathy, hypotonia and respiratory failure. It is a progressive
condition due to accumulation of glycogen in the muscles. We
aimed to present a case of infantile Pompe disease in a patient
who had giant QRS complexes in electrocardiographic monitoring
and hypertrophic cardiomyopathy involving the interventricular
septum and the left ventricle on echocardiography. (The Medical
Bulletin of Haseki 2015, 53: 266-8)
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Giris

Pompe hastaligl, otozomal resesif gecisli, lizozomal bir
enzim olan alfa-glikozidazin (asit maltaz) eksikligi nedeniyle
glikojenin hidrolize olamayip dokularda biriktigi bir depo
hastaligidir (1,2). infantil, juvenil ve yetiskin olmak Uzere
Ug ayri tipi vardir. Enzim aktivitesinin olmadidi veya azaldig
hastalarda infantil tip Pompe hastaligi, degisken oldugu
hastalarda da juvenil veya eriskin tip Pompe hastaligi
ortaya cikar. infantil tipi, ilk iki yas icinde hipertrofik
kardiyomiyopati, yaygin miyopati (hipotoni), gelisme
geriligi ve solunum yetmezIidi ile klinik bulgu verip 6limle
sonuclanir (3). Bu yazida, hipotoni, solunum yetmezligi ve
kardiyomegali bulgulariyla Cocuk Yogun Bakim Unitesine
yatirlan ve hipertrofik kardiyomiyopati tespit edilen,
yapilan tetkikler sonucu Pompe hastaligi tanisi alan sit
¢ocugu olgusu sunulmustur.

Olgu

Uc aylik erkek hasta hastanemizin Cocuk Acil poliklinigine
nefes alamama, halsizlik sikayetiyle getirilmis. Fizik
muayenesinde solunumu ylzeyel, akcigerlerinde yaygin
krepitan ralleri ve belirgin hipotonisitesi mevcuttu. Akciger
grafisinde kardiyomegalisi, vendz kan gazinda pH=7,20,
pCO,=70 mmHg, pO,=55 mmHg, HCO3=24,1 mmol/L
olan hasta solunum yetmezIigi ve kongenital kalp hastalig
on tanilaryla Cocuk Yodun Bakim Unitesine yatirildi. Entlibe
edilerek mekanik ventilatdre baglandi. Hastanin anne babasi
arasinda 2. derece akraba evliligi mevcuttu. Ailenin biri 15
gunluk, digeri 7 ginlikken benzer sikayetlerle kaybettikleri
cocuklar vardi. Hastamiz, miadinda 3700 gr olarak dogmus
olup solunum sikintisi nedeniyle 2 defa farkli hastanelerde
uzun sureli yatis 0ykisti mevcuttu. Fizik muayenesinde viicut
agirhgr 4000 gr (<3. persentil), genel durumu kotd, entlibe,
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Resim 1. Telekardiyografide kardiyomegali

kalp tepe atimi 136/dk, ritmik, sad ikinci interkostal aralikta
1-2/6 sistolik Gflrim mevcut, akcigerlerinde bilateral yaygin
krepitan ralleri ve kot altini 3-4 cm gecen hepatomegalisi
vardi. Derin tendon refleksleri, kas tonusu ve 6glirme
refleksi azalmisti. El ve ayak sirti 6demliydi. Laboratuvar
tetkiklerinde karaciger ve kas enzimlerinde yukseklik
(ALT=128 U/L, AST=196 U/L, LDH=1142 U/L, CK=974 U/L,
CK-MB=54 U/L) tespit edildi. EKG monitdrizasyonunda dev
QRS dalgalar izlendi. Telekardiyografide kardiyomegalisi
vardi, kardiyotorasik indeks 0,7 olarak olctldu (Resim 1).
Ekokardiyografik incelemede hipertrofik kardiyomiyopati (sol
ventrikll kas kitlesi ileri derecede artmis, ventrikdl limeni
muz seklinde) ve ince patent ductus arteriozus gorildi.
interventrikiiler septum kalinhigi 1,8 cm (0,4-0,6 cm) olarak
olculda.

Unitemize kabiliniin 43. giiniinde gelisen ani kardiak
arrest nedeniyle henliz metabolik tarama, alfa glikozidaz
aktivitesi ve genetik analiz sonuclari cikmadan kaybedildi.
Hastanin gdnderilen serum aminoasit profili ve idrarda
organik asit tetkiklerinde anlamli bir patolojik bulgu
tespit edilememesine ragmen lizozomal alfa glikozidaz
aktivitesi 0,1 pmol/L/h (>3,31 pmol/L/h) olarak bulundu.
Ayrica hastamizin genetik analizinde Pompe hastaligini
dogrulayan iki homozigot mutasyon [c.(896T>C); (896T>C)
ve p.(L299P); (L299P)] mevcuttu. Benzer dykuyle iki kardes
OlimU olan olgumuzun ailesine genetik danisma verildi.
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Pompe hastaliginin infantil  formu, hayatin ilk
aylarinda hipertrofik kardiyomiyopati ve yaygin hipotoni
ile bulgu verir (4). Dilde blylme, ses kisikligi gorilebilir.
Hepatomegali de kalp yetmezligine bagli olarak olusabilir.
Bebek dogumda normal olmasina ragmen ilk aylarda klinik
bulgular ortaya ¢ikmaya baslar ve genelde ilk yas icinde
kardiak arrest nedeniyle kaybedilirler (5). Olgumuzun
hastaneye basvurdugunda en belirgin bulgusu hipotonik
olusuydu. Cekilen telekardiyografide kardiyomegalisi,
ekokardiyografik incelemede hipertrofik kardiyomiyopatisi
tespit edildi.

Klinik bulgulart yasamin ilk 12 ayi icinde ortaya ¢ikan
168 olguluk bir calismaya gore, semptomlarin ortalama
baslangic yasi 2 ay, tani alma yasl ise 4,7 aydir. Ortalama
4 ayda hastalarin %92'sinde kardiyomegali, %78'inde
solunum sikintisi, %63’Unde kas gl¢suzligl, %57 sinde
beslenme glcligl, %53’lUnde biyime geriligi tespit
edilmistir.  Hastalarin  ortalama ventilatér destegine
ihtiyac duyduklari yas 5,9 ay (0,1-31 ay), ventilatorsiz
sagkalim oranlari ise 12 ay icin %16,9; 18 ay icin ise
%6,7 olarak bulunmustur. Calismaya alinan hastalarin
ortalama 6lim vyasi 8,7 ay (0,3-73 ay), 12 ay sagkalim
orani %26, 18 ay sagkalim orani ise %12 bulunmustur
(6). Hastamizin semptomlari yaklasik 2 aylikken baslamisti.
Kas gli¢stzliglne bagl solunum yetmezligi ve mekanik
ventilatér bagimliligi vardi. Yutma disfonksiyonu nedeniyle
yeterli beslenememis ve tartisi 3. persentilin altinda
kalmistr.

Derin hipotoni ve kalp yetmezIigi olan bir siit cocugunda
Pompe hastaligindan stphelenilmelidir. Pompe hastaligina
6zgl olmasa da elektrokardiyografide, biventrikller
hipertrofiyi gosteren tim derivasyonlarda dev QRS
kompleksleri, kisa PR araligi gorllebilir. Ekokardiyografide
sol ventrikil arka duvarinda ve septumda gelisen
hipertrofi nedeniyle sol ventrikil kavitesi kiiclk gortnir.
Bu hipertrofi konsantrik olabilecedi gibi sadece ventrikil
septumunda olup asimetrik olarak da tespit edilebilir
(7,8). Hastamizin monitérinde dev QRS kompleksleri
mevcuttu, ekokardiyografisinde sol ventrikilde konsantrik
hipertrofi vardi, sol ventrikdl limeni muz seklini almisti.
Serum kreatinin kinaz dlzeyleri Pompe hastaliginin bitln
tiplerinde yiksek olarak goruldr. Lizozomal alfa glikozidaz
aktivitesi de genellikle dustktir (9,10). Olgumuzun ilk
Olculen kreatinin kinaz duzeyi 974 U/L (<171), lizozomal
alfa glikozidaz aktivitesi 0,1 umol/L/h (33,31 umol/L/h)
tespit edildi.

Pompe hastaliginin infantil formu 138.000 canli
dogumda bir gorillr (11). Pompe hastaligi dnemli alel
heterojeniteleri olan otozomal resesif gecen bir hastaliktir.
Bu, 17925,2-925,3"de lokalize lizozomal alfa-1,4-glikozidaz
enzimini kodlayan gende olusan mutasyonlar nedeniyle
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olur (12,13). Mutasyon sayisini 200°den fazla oldugu
bildirilmistir (14). Bizim hastamizin genetik analizinde de
Pompe hastaligini dogrulayan iki homozigot mutasyon
[c.(896T>C); (896T>C) ve p.(L299P);(L299P)] bulundu.

Pompe hastaliginda rekombinat enzim replasman
tedavisi 2006 vyilindan beri kullaniimaktadir. Tedaviye,
Pompe hastalidi lehine pozitif laboratuvar sonuglari elde
edildikten 18 saat icinde baslanmasi 6nerilmektedir.
Tedaviyle hastalarda ventilatdre baglanma riskinin azaldig,
motor fonksiyonlarda ve kardiyomiyopatide iyilesme
goruldagu bildirilmektedir (15-17).

Pompe hastaliginin tanisi prenatal olarak hipertrofik
kardiyomiyopatinin tespit edilmesi ile konabilir (18).
Hastamizin dlen kardesleri tani alamamisti dolayisiyla bu
gebelikte de prenatal tani konamamisti. Prenatal tani ile
hastalara erken enzim replasman tedavisi baslanarak yasam
sUreleri ve kaliteleri arttirilabilir. Ayrica bu hastalarin erken
tani ve tedavisinde Cocuk Metabolizma, Cocuk Kardiyoloji
ve Cocuk Yogun Bakim Bilim Dallarinin multidisipliner
yaklasiminin énemli oldugunu vurgulamak istiyoruz.
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