OLGU SUNUMU / CASE REPORT

13 Yasinda Dilate Kardiyomiyopati ile Ba svuran

Alstrom Sendromu Olgusu

A CASE OF ALSTROM SYNDROME PRESENTING WITH
DILATED CARDIOMYOPATHY AT 13 YEARS OF AGE
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Abstract

Alstrom sendromu erken Hangi¢li abdominal obezite, tip
diyabet, akantozis nigrikans, hiperlipidemi, pragfeetinal dejene-
rasyon, sensorindragiime kaybi, dilate kardiyomiyopati ile seyrec
otozomal resesif gegi nadir bir sendromdur. Dilate kardiyomiyopi
Alstrdom sendromunda sut ¢ocuklu doneminde gorilebilegegibi,
adodlesan ya da gkin dobnemde de ortaya ¢ikabilmektedir.

Onu¢ yainda erkek hasta 15 gundir devam eden dksuriks
darligi, el ve ayaklarindaislik sikayetleri ile bgvurdu. Fizik muaye-
nesinde vicut @rhigr 105 kg, boya gore vicutgaligl standard
%238'i, vicut kitle indeksi 44 kg/mz2, kan basind01100 mmHg idi.
Trunkal obezite, pretibial 6dem, akantozis nigri&kanevcuttu. Kal
ritmik, tasikardik, apikal bolgede 2.derece sistolik Ufurimvag idi.
Telekardiyogramda kardiyomegali, elektrokardiyognada sol ak
sapmasl! ve biventrikller hipertrofi bulgulari, ekodiyografik ince-
lemesinde dilate kardiyomiyopati ve mitral yetmgilibulgular
saptandi, ejeksiyon fraksiyonu %28 ve LVIDd 73 mmarali 4253
mm) olarak dlglldu. Hastaya obezite, hiperinsifimizip 2 diyabe
sensorindralsitme kaybi ve dilate kardiyomiyopatisi olmasi neigéx
Alstrdom sendromu tanisi kondu. Dilate kardiyomiytigiaicin anti-
konjestif tedavi bglanmasina rgmen yatsinin ikinci ayinda eksitu
oldu.

Dilate kardiyomiyopati genellikle infant déneminilix basvuru
bulgusu olmakla birlikte burada 13 yada dilate kardiyomiyopati
bagl agir kalp yetersizii ile klinigimize bagvuran bir Alstrom send-
romu olgusu sunularak, dilate kardiyomiyopatisimlabez olglarde
Alstrom sendromunun ayirici tanidasdiiimesi gerekliii vurgu-
land1.

Anahtar Kelimeler: Dilate kardiyomiyopati, alstrdm syndrome,
ALMS1 protein;ak
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Alstrom syndrome is a rare autosomal recessivadisaharac-
terized by early onset abdominal obesity, type @belies, acantho
nigricans, hyperlipidemia, progressive retinal degation, sensorineu-
ral hearing impaiment, and dilated cardiomyopathy. Although dil;
cardiomyopathy has been often describedinfants with Alstron
syndrome, it may be seen during adolescence othaxdul period.

A thirteen yeamld boy was admitted to our hospital with
complaint of cough, dyspnea and edema ity days duration. C
physical examination, his weight was 108§, kveight for height we
238%, BMI was 44 kg/m?, blood pressure was 140/400Hg. He
had truncal obesity, pretibial edema and #vasis nigricans. Cardi
oscultation revealed tachycardia and second degyst®elic mumur
at the apex. A telecardiogram showed cardiomegaty electrocar-
diogram showed left axis deviation with biventraulhypertrphy.
Transthoracic echocardiography demonstrated dilasediomyopa-
thy and mitral rgurgitation. Left ventricular ejection fraction v
28% and LVIDd was 73 mm (normal range 32:mm). The diagnos
of Alstrom syndrome was established according ® dlinical fea-
tures including obesity, hyperinsulinism, type 2lbtes, sensorineu-
ral deafness and dilated cardiomyopathy. Althougticangestiv:
treatment was adnistered for dilated cardiomyopathy, he died a
second month of his admission.

While the patients with Alstrom sgnome generally prese
with dilated cardiomyopathy during infancy, our eagas admied tc
our hospital with congestive heart failure due ilatdd cardiomyopa-
thy at 13 years of age. For this reason, Alstromdsyme should t
kept on mind in the differential diagnosis of thatipnts with obesi
associated with dilated cardiomyopathy.
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Istrom sendromu (OMIM 203800) erken
baslangicli abdominal obezite, bozulgu

glukoz toleransi ya da insilin rezistansi
ile birlikte tip 2 diyabet, akantozis nigrikans,
hiperlipidemi, progresif retinal dejenerasyon ya da
re-tinitis pigmentosa, sensorindraitine kaybi,
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kar-diyomiyopati, bobrek yetersigli ve endokrin
bozukluklar ile karakterize otozomal resesif gkci
nadir bir sendromduilk kez 1959 yilinddsvec'te
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genk bir ailede tanimlanng) gunimize kadar
yaklasik 300 Alstrom sendromu olgusu rapor edil-
mis ve literatirde 100 olgu sunulgtur. Olgularin
uzun dénem prognozu ko6t olup, 2. ve 3. dekatta
hepatik ve renal disfonksiyon tanimlagtm'*
Alstrom sendromunda tanimlanan bulgularin go-
ralme sikliklari ve zamani aile ici bireyler de dah
olmak uzere farkliliklar gostermektedirDilate
kardiyomiyopati ile Alstrom sendromu birliktgli

ilk kez 1987 yilinda tanimlangur.® Dilate
kardiyomiyopati; Alstrom sendromunda infant
doneminde gorilebilege gibi, adblesan ya da
eriskin doénemde de ortaya cikabilmektedtr. _
Burada dilate kardiyomiyopati kiipi ile basvuran  [SCRSEE iR 4 B0 Q
13 yaindaki Alstrom sendromu olan erkek hasta §§‘jﬁg§€?“"°““‘ ;;;; 4 = 3
literatiir bulgulari giginde tartgiimistir. #a5ds RS 3 "“4 -

Resim 1.iki-boyutlu ekokardiyografik incelaede apikal dé
bosluk pozisyonunda biventrikuler dilatasyon gorilneskt.

Hi:1.4
54

Olgu Sunumu

13 yginda erkek hasta 15 gundir devam ede
Oksurik, nefes dagl, el ve ayaklarindaislik si-
kayetleri ile bavurdu. Hastanin dykisinden arala-
rinda ikinci derece akrabalik bulunan anne ve ba
banin ilk ¢cocgu oldugu, st ¢cocuklgu dénemin- ; :
den itibaren cok yemek yeglive kilolu oldugu Resim 2.Hastanin M-mod ekokardiyografisinde sistolik fonk-
ogrenildi. Soygecmginde ailede obezite veya siyon bozukigu ve sol ventrikiil dilatasyonu goriilmektedir.
diabetes mellitus bulunan birey olmgdogrenildi.
Fizik muayenesinde boy 145 cm (5. persentil),
vicut a&irhg 105 kg (> 95. persentil), boya gore
vicut &irligr standardin %238'i, viicut kitle indek-  42-53 mm) olarak olctildii. Trigliserit ve kolesterol
si 44 kg/m?, nabiz 132/dk, kan basinci 140/100 mmdiizeyleri, karager ve tiroid fonksiyon testleri
Hg, trunkal obezite, (+++) pretibial 6dem, dispne normal sinirlarda olan hastanin HOMA (Homeo-
ve ortopne, periferal siyanoz, ense ve boyun bolgestasis Model Assessment)gaei yiiksek, HbAlc
sinde akantozis nigrikans mevcuttu. Kardi- degeri %8 idi. Odyolojik incelemede bilateral
yovaskiiler sistem muayenesinde kalp ritmikj-ta  sensorinéral sitme kaybi saptandi. Hastaya obe-
kardik, apikal bolgede 2/6 derece sistolik Ufiriim zite, hiperinsilinizm, tip 2 diabetes mellitus, sen
mevcut idi. Genital muayenesi Tanner Evre 1 ola- sorinéral §itme kaybi ve dilate kardiyomiyopatisi
rak degerlendirildi. Telekardiyogramda kardiyo- olmasi nedeniyle Alstrom sendromu tanisi kondu.
megali (kardiyotorasik oran %78) ve staz bulgula- Géz muayenesi normaldi. Obeziteye yonelik diyeti
r, elektrokardiyogramda sol aks sapmasi vediizenlenen hastaya dilate kardiyomiyopatisi nede-
biventrikller hipertrofi bulgulari, ekokardiyogr&fi  niyle antikonjestif tedavi (digoksin, kaptopril,
incelemesinde dilate kardiyomiyopati ve mitral furosemid ve spironolakton) dandi. Balangicta
yetmezIgi bulgulari saptandi (Resim 1,2). Ejeksi- 4 kg kaybi ve klinik bulgularinda diizelme olmakla
yon fraksiyonu %28 ve LVIDd 73 mm (normali birlikte yatsinin 2. ayinda eksitus oldu.
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Alstrom sendromu obezite, insllin rezistansi,
diabetes mellitus bulgulari ile birlikte progresif
gorme ve gitme bozukluklari ile karakterize nadir
bir hastaliktir. Olgularin  %92’sinde hiperin-
sulinizm, %82'sinde 16 yandan once tip 2 diya-
bet tanimlanngtir.® Hastamizda hiperinsiilinizm
ile birlikte akantozis nigrikans mevcut olup diyet
tedavisi ile birlikte metformin tedavisi flanms-
tir. Hipertrigliseridemi vakalarin %54’tinde tanim-
lanmg olup, kolesterol dizeyleri normal sinirlar-
dadir*® Hastamizin serum trigliserit ve total koles-
terol dizeyleri normal sinirlarda idi. Olgularin
%48'de Urolojik bulgular, %35’inde gastrointesti-
nal bulgular, %33’Unde pulmoner semptomlar,
%20 olguda ise noérolojik problemler tanimlagmi
olup olgumuzda bu bulgular yokfu.

Dilate kardiyomiyopati Alstrom sendromu ol-
gularinin %60’'inda tanimlangolup, siklikla st
¢cocuklusu déneminde saptanmaktadir. Dilate kar-
diyomiyopati erken ygarda, ¢zellikle sit ¢cocuk-
lugu déneminde bgamigsa, &ir bir seyir goster-
mekte, daha ge¢ ylarda balayan olgularda ise

hafif seyretmektie ya da kismi dizelme goézlene-

bilmektedir®® Alstrém sendromunda dilate kardi-
yomiyopati varlgl ilk kez 1987 yilinda Warren ve
ark® tarafindan 2 egkin Alstrém sendromu olan
hastada tanimlangtir. Russell-Eggitt ve ark.22
Alstrom sendromlu olgunun 18’inde dilate kardi-
yomiyopati saptarglardir. Olgular 2 hafta ile 7 ay
arasinda kalp yetersiglitablosunda bgrurmus, 5
olgu kalp yetersizfii nedeni ile kaybedilngtir.
Bes olguda ise anti-konjestif tedavi ile semptom-
larda ve ekokardiyografik bulgularda di-zelme
gOzlemlemglerdir. Hastamiz konjestif kalp yeter-
sizligi bulgularn ile bavurmus olup, ekokardi-
yografide dilate kardiyomiyopati saptandi. Hasta-
mizda dilate kardiyomiyopati tanisi 13 syada
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siddeti aile ici bireylerde bile farkhliklar goser
bilmektedir. Hoffman ve ark.Alstrém sendromu
olan 4 kardgte, kardiyomiyopatisiddetinin farkl-

ik gosterdgini, kardslerden birinde erken do6-
nemde kardiyak transplantasyon gereksinimi olur-
ken dger kardelerde kardiyomiyopatinin yasa
seyirli oldusunu bildirmglerdir. Hastamizda g6z
bulgulari bulunmamakla birlikte dilate kardiyomiy-
patinin ortaya ¢ikmasindan sonra gorilebigate
den hastanin periyodik olarak g6z bulgulargete
lendirilmesi  planlanmgti.  Hastalarda dilate
kardiyomiyopati tedavisinde hastamizda da uygu-
ladigimiz klasik tedavi yakkamlari (digoksin,
ACE inhibitorii, furosemid) onerilmektedir Al-
strom sendromlu olgularda kalp histopatolojik
incelemesinde miyositlerde fokal hipertrofi, va-
kioler dejenerasyon, interstisiyel fibrozis saptani
ken inflamatuvar ya da lipid depolanmasina ait
bulgu tespit edilmengiir.>®

Alstrom sendromunun ayirict tanisinda
obezite ile giden Laurence-Moon-Biedl, Bardet-
Biedl, Us-her sendromu gibi hastaliklar bulun-
makta bunlardan ekstremite anomalilerinin ol-
mamasi ve tip 2 diabeteslik etmesi nedeni ile
ayrilmaktadir. Benzersekilde kardiyomiyopati
diger sendromlarda sik tanimlargmbir bulgu
degildir.

Alstrom sendromuna neden olan gen (ALMS1
geni) 2p13'de tanimlanmiolup bu gendeki “fra-
meshift” ya da “missense” mutasyonlar sonucunda
ortaya cikmaktadit® Hastamizin ailesinde benzer
bulgulari olan birey olmamakla birlikte anne ve
babasinin ikinci derece akraba olmalari nedeniyle
otozomal resesif kalitima uyabilggeya da “de
novo” bir mutasyonla ortaya c¢ikabilegedistnil-

Dilate kardiyomiyopati genellikle sit ¢ocuk-

konulmw olup, ailesi tarafindan bu déneme kadar lugu doneminde ilk bgvuru bulgusu olmakla bir-

herhangi bir semptom tanimlanmatni Her ne
kadar Alstrom sendromundgiakardiyak bulgular

likte burada, 13 yanda dilate kardiyomiyopatiye
bagh ciddi kalp yetersizii ile klinigimize bavu-

infant doneminde tanimlansa da, hastamizda dilatean bir Alstrom sendromu olgusu sunularak dilate

kardiyomiyopatiye bgli kalp yetersizlgi tablosu
gec¢ donemde tanilangtwr. Bununla birlikte dilate
kardiyomiyopati olan hastalarda klinik bulgularin

120

kardiyomiyopatisi olan obez olgularda Alstrom
sendromunun ayirici tanidasdiniimesi gerekligi
vurgulandi.
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