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Tip 1B Psodohipoaldosteronizmli
Iki Olguda Sodyum Polistiren Siilfonat ile
Etkin Tedavi

Effective Treatment with Sodiumpolystrene
Sulfonate in Two Cases with
Pseudohypoaldosteronism Type 1B

OZET Tip 1b psddohipoaldosteronizm yenidogan déneminde baslayan tuz kaybs, hiperkalemi, me-
tabolik asidoz, yiiksek aldosteron ve renin aktivitesi ile karakterize hayat: tehdit eden nadir bir du-
rumdur. Tedavide yiiksek doz tuz destegi ve potasyum disiiriici yogun bir tedavi gerekir. Bu
makalede psédohipoaldosteronizm tanis: alan iki yenidoganda potasyum diistiriicti tedavide oldukga
etkin olan sodyum bazli regine kullanim1 deneyimimiz sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Psodohipoaldosteronizm tip 1b; sodyum bazli recine

ABSTRACT Pseudohypoaldosteronism type 1b is a rare condition that is characterized by salt loss,
hyperkalemia, metabolic acidosis, high levels of aldosterone and high plasma renin activity. High
dose sodium supplementation and potassium-lowering intensive therapy is required for treatment.
In this report, our experience with sodium-based resin, which is very efficient to lower potassium
levels, in two newborns diagnosed with pseudohypoaldosteronism type 1b is presented.

Key Words: Pseudohypoaldosteronism type 1b; sodium-based resin
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sodohipoaldosteronizm, aldosteronun etkisine periferik direng so-

nucu gelisen, dehidratasyon, hiponatremi ve hiperkalemi, metabo-

lik asidoz, yiiksek aldosteron ve renin diizeyi ile karakterize bir
hastaliktir. Tip 1 psddohipoaldosteronizm, tip 1b (sistemik, epiteliyal
sodyum kanalinda mutasyon) ve daha hafif seyirli tip 1a (renal, minera-
lokortikoid reseptoriinde mutasyon) olarak ikiye ayrilir.! Tip 2 ps6dohi-
poaldosteronizm’de (Gordon Sendromu) hiperkalemi ve hipertansiyon
gozlenir. Tuz kayb1 ile seyreden psédohipoaldosteronizm enfeksiyon, iiro-
pati ve ilaglara bagh sekonder olarak da gelisebilir.?

Tip 1b psodohipoaldosteronizm otozomal resesif kalitilir ve en siddetli
klinik tabloya sahip olan formdur. Boébrek toplayici kanali, solunum yolu,
kolon, tiikiiriik ve ter bezlerinde olmak iizere pek ¢ok dokuda yaygin ola-
rak bulunan epiteliyal sodyum kanalinin alfa, beta ve gama subunitlerini
(ENac) kodlayan 3 genden birindeki inaktive edici mutasyonlar sonucunda
gelisir.® Kilo kayb1 ve erken donemde goriilen dermatit, izole biiytime ge-
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riligi, tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonu,
dehidratasyon ataklari, hayati tehdit eden hiperka-
lemi ve ani kalp durmasi gibi klinik bulgular ile
kargimiza ¢ikar.* Omiir boyu tuz destegi ve potas-
yum diisiiriicli tedaviler esastir. Potasyum diisii-
ricii tedavinin ana dayanagini iyon degisim
reginesi olusturur. Kalsiyum ve sodyum bazlh po-
listiren stilfonat olmak {izere iki tip iyon degisim
recinesi mevcuttur. Kalsiyum polistiren stilfonat ile
hiperkalsemi riski varken, sodyum polistiren siil-
fonat kullanimi ile hiperkalsemi riski olmadig1 gibi
hem hiperpotasemi hem de hiponatremide es za-
manl bir diizelme gorilmektedir.” Ancak, tilke-
mizde sadece kalsiyum bazli regine bulunmakta ve
sodyum polistiren sitilfonat yurtdisindan temin
edilmek durumundadur.

Bu yazida yenidogan déneminde tuz kaybi
tablosuna bagl agir dehidratasyon ile getirilen 7
gunliik bir erkek ve kardiyopulmoner arrest ile ge-
tirilen 38 giinliik bir kiz olguda atak sirasinda ve
sonrasinda kullanilan sodyum bazli recineden
(Sodyum Polistiren Siilfonat) hizla fayda géren ol-
gular sunulmustur.

I OLGU SUNUMLARI
OLGU 1

Miadinda 4100 gram agirliginda sorunsuz dogan
yedi giinliik erkek hasta, son dort giindiir mevcut
olan kusma, ishal ve uykuya meyil nedeniyle geti-
rildi. Anne ve babasi arasinda 1. derece kuzen ev-
liligi olan hastanin agirhigns 3520 g (0,02 SDS,
doguma gore kilo kaybi %14,2), boyu 51 cm (0,38
SDS) olarak 6l¢iildii. Orta derecede dehidratasyonu
disinda sistemik muayene bulgusu olmayan hastada
normal erkek dis genital yapi1 saptandi. Hiponat-
remi ve hiperpotasemi nedeniyle adrenal yetmez-
lik dtsiintilen hastada ilgili tetkikler gonderildi
(Tablo 1). Uygun defisit ve idame siv1 tedavisi,
anti-potasyum tedavi (insiilin, kalsiyum glukonat,
nebulize salbutamol) ve adrenal kriz dozunda in-
travenoz hidrokortizon baglandi. Sekonde psddo-
hipoaldosteronizm i¢in yapilan riner sistem
ultrasonografisi normal bulundu. Direngli hiper-
potasemisi devam eden hastaya 18. saatte periton
diyalizi baslandi. Yatisinin 3. giinii baglanan flud-

TABLO 1: Olgularin bagvuru anindaki
laboratuvar degerleri.
1. olgu 2.0lgu Normal

(7 giinliik, erkek) (38 giinliik, kiz) ~ degerler
Glukoz {mg/dL) 72 85 70-100
Sodyum (mmol/L) 114 123 135-145
Potasyum (mmol/L) >10 8,4 3,5-5,5
Klor (mmol/L) 89 98 98-107
BUN (mg/dL) 40 45 517
Kreatinin (mg/dL) 1 1,1 0,3-0,7
pH 7,37 7,38 7,35-7,45
pCO, (mmHg) 27 35 35-45
HCO; {mEqg/L) 18,5 19 15-22
Kortizol (ug/dL) 63 61 2-18
ACTH (pg/mL) 33 32 546
170HProgesteron (ng/mL) 0,94 0,77 0,1-30
Renin {ng/mL) >200 225 2,4-37
Aldosteron (pg/mL) >3000 2800 20-1600

rokortizon dozu psddohipoaldosteronizm 6n tanisi
ile tedrici olarak arttirildi (maksimum 2 mg/giin)
ve donem donem normal elektrolit seviyeleri elde
edildi. Akrabalarinda benzer klinik tabloda bir be-
begin bu sirada bagka bir merkezde sodyum polis-
tiren siilfonat (Resonium A®) tedavisi almakta
oldugu ogrenildi. Hastaya yatisinin 72. giiniinde
ayn1 tedavi 6 saatte bir rektal yolla 0,5 g/kg do-
zunda baglandiktan iki giin sonra sodyum ve po-
tasyum degerleri normale dondi. Yatisimin 78.
giniinde 4 x 0,5 g/kg oral sodyum polistiren siilfo-
nat ve 8x1 g tuz ile taburcu edildi. Tiirkiye Ilag ve
Tibbi Cihaz Kurumu'ndan sodyum polistiren siil-
fonat i¢in endikasyon dis1 kullanim onay: alindi ve
ardindan ilacin getirtilebilmesi i¢in Tiirk Eczacilar
Birligi Ithal Ila¢ Birimine bagvuru yapildi. Izlemde
enfeksiyon nedeniyle kusma ve oral alimin azal-
mast sonucu ii¢ kez daha elektrolit dengesizligi ne-
deniyle hastaneye yatis gerekti. En son bir y1l 6nce
yatarak tedavi alan hastanin 1,5 yasindaki son
kontroliinde agirlig: 12,5 kg (0,81 SDS), boyu 84,2
cm (0,85 SDS), kan basinc1 85/55 mmHg idi. Oral
sodyum polistiren stilfonat (4x0,4 g/kg) ve tuz (8x2
g) almakta olan hastada sodyum 139 mmol/L, po-
tasyum 5,3 mmol/L bulundu. Genetik analiz sonu-
cunda SCNN1A geninde homozigot c.1052+1G>A
(IVS13+1G>A) mutasyonu saptandi.
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OLGU 2

Miadinda 3100 gram agirliginda sorunsuz dogan 38
ginliik kiz olgunun, 7 giinlitkken kusma ve kilo
kayb1 nedeniyle gotiiriildiigii dis merkezde yapilan
tetkikleri sirasinda hiponatremi ve hiperkalemi
saptanmasl lizerine postnatal 7-37. giinler arasinda
yatirilarak tedavi gordiigii, 38 giinlitkken bagka bir
hastanenin acil servisinde kardiyopulmoner arrest
sonras1 entiibe edilerek hastanemize yonlendiril-
kuzen evliligi olan hastanin agirligi 3450 g (-0,65
SDS), boyu 55 cm (1,3 SDS) olarak 6l¢iildii. Orta
derecede dehidratasyonu olan hastada dis genital
yapt normal kiz goriiniimiinde idi. Hastanin acil
serviste 10-15 saniye siiren nébeti 2 cc/kg dozunda
%3 NaCl iv puse edilmesiyle durdu. Tablo 1’de la-
boratuvar degerleri sunulan olguda adrenal yet-
mezlik agisindan uygun tetkikler alindiktan sonra
uygun defisit ve idame siv1 tedavisi, anti-potasyum
tedavi (insiilin, kalsiyum glukonat, nebulize salbu-
tamol) baglandi. Bu sirada iki kez ventrikiiler fibri-
lasyon gelisti. Direngli hiperpotasemisi devam eden
hastaya kriz dozunda prednizolon ve fludrokortizon
tedavisi ile iv NaCl baglandi. Renal USG normaldi.
Aldosteron ve renin diizeylerinin yiiksek sonuglan-
mas1 {izerine hastaya psddohipoaldosteronizm tip 1
tanusi ile yatisinin 3. giiniinde sodyum polistiren siil-
fonat (Resonium A®) 4x0,6 g/kg ve oral tuz 8 x 1 g
baglandi. izlemde 3 giin i¢inde elekrolitleri diizelen
hastanin fludrokortizon ve antipotasyum tedavisi
tedrici olarak kesildi ve ila¢ dozu da potasyum de-
gerine gore ayarlandi. Bir 6nceki hastaya benzer
sekilde ilacin yurtdisindan temini i¢in resmi bagvu-
rular yapildi. Hasta yatisinin 35. giintinde 3x0,4 g/kg
oral sodyum polistiren siilfonat ve 8x0,25 g tuz ile
taburcu edilirken sodyum 142 mmol/L, potasyum
4,3 mmol/L idi.Hastada genetik inceleme yapila-
madi. Takipleri diizensiz olan olgunun 6aylikken
vefat ettigi ve ailenin bir siire sonra etkilenmis bir
bebeklerinin daha diinyaya geldigi 6grenildi.

Hastanin ailesinden aydinlanmig onam belgesi
alinmstir.

I TARTISMA

Hayatin ilk haftalarinda goriilen tuz kaybinin ay1-
ric1 tanisinin dikkatli yapilmas: ve etkin bir tedavi

icin kesin taniya gidilmesi hayati 6neme sahiptir.
Yenidogan déneminde tuz kayb: bulgulari ile gelen
psodohipoaldosteronizmli hastalar, en sik tuz kay-
bettiren Konjenital adrenal Hiperplazi (KAH) ile
karigirlar.® Bagsta KAH olmak tizere diger tuz kay-
bettiren nedenleri de diisiintip, ayirici tani igin ge-
rekli tetkiklerin hizla yapilmasi hayat kurtarici
olacaktir. Tuz kayb:i tablosu hizla diizeltilirken
eslik eden bulgular ve 6ykii iyi degerlendirilmeli-
dir. Planlanan KAH tedavisine yeterli yanit ali-
namamas: durumunda psddohipoaldosteronizm
ayirici tanida degerlendirilmelidir.” Olgularimizda
17 OH progesteron ve ACTH diizeylerinin normal,
renin ve aldosteron diizeylerinin yiiksek olmasi ne-
deniyle psddohipoaldosteronizm tanist konuldu.

Literatiirde psodohipoaldosteronizim tedavisi
konusunda genis bir bilgi birikimi bulunmamakta-
dir. Psodohipoaldosteronizim de tuz kayba krizi s1-
rasinda standart mineralokortikoid replasmanina
cevap ya yoktur yada kismidir. Bu durumda yiik-
sek miktarlarda (50 mEq/kg/giine kadar ¢ikabilen)
sodyum replasmani yapilmalidir. Hiperpotasemi
hayat: tehdit edecek kardiyak sorunlara yol agti-
ginda periton diyalizini de igerecek sekilde agresif
bir hiperpotasemi tedavisi yapilmalidir.” Kalsiyum
ve sodyum bazli iyon degisim regineleri, hiperka-
leminin tedavisinde kullanilmaktadir. Kalsiyum
bazli recine gastrointestinal sistemde potasyumu
baglar ve boylece emilimini sinirlar. Hiperkalsemi
6nemli bir yan etkisidir. Sodyum polistiren siilfonat
diger bir iyon degisim reginesidir. i1k kez 1984’de
basarili bir sekilde kullanilan sodyum polistiren
stilfonat eriskinlerde oldugu kadar yenidogan ve
cocuklarda da hiperpotaseminin tedavisinde etkin
bir sekilde kullanilan iyon degisim reginesidir.>®?
Intestinal sistemde sodyum iyonlar1 regineden sali-
nir ve potasyum ile yer degistirir ve potasyumun
digki ile kaybina yol acar. Béylece ayni anda hem
hiponatremi hem de hiperkalemi diizelir.” Bir gram
sodyum polistiren siilfonat invivo olarak yaklagik
1 mEq potasyum degisim kapasitesine sahiptir. Sod-
yum polistiren siilfonat gastrointestinal sistemde
absorbe veya metabolize olmaz ve %1004 diski
yolu ile barsaklardan atilir. Oral ve rektal yolla uy-
gulanabilen sodyum polistiren siilfonatin infant ve
cocuklardaki dozu 6 saat arayla yaklagik 1-2
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gram/kg/dozdur. Yenidoganlarda sadece rektal
yolla kullanilmasina ragmen giinliik total doz fazla
ise boliinmiis dozlarda rektal ve nazogastrik sonda
ile de verilebilir.*!° Etkisi 1-2 saatte baslar ve yak-
lagik 4-6 saat siirer.!! Biz hastalarimizda sirasiyla 4
dozda 0,5 g/kg ve 0,6 g/kg dozunda kullandik.

Giiran ve ark. tarafindan, psédohipoaldostero-
nizm tanisi alan yedi giinliik bir bebege periton di-
yalizi de dahil yogun potasyum diisiiriicti tedavinin
yaninda 6 g/kg/giin 8 dozda sodyum polistiren siil-
fonat ve 50 mEq/kg/giin tuz verildigi bildirilmis-
tir.!" Sodyum polistiren siilfonat tedavisinin bir yan
etkisi olarak rektal prolapsus gelistigi belirtilmigtir.
Daha diisiik dozlara yanit veren hastalarimizda (s1-
rasiyla 0,5 g/kg 4 dozda ve 0,6 g/kg 4 dozda) her-
hangi bir yan etki gozlenmedi.

Literatiirde sodyum polistiren sulfonatin kro-
nik hiperpotasemide akut hiperpotasemiye gore
daha etkili oldugu bildirilmistir.”? Yine klinik ¢a-
lismalar sodyum polistiren siilfonat dozu ile serum
potasyumundaki azalma arasinda dogru iligki oldu-
gunu belirtmektedir." Bizim hastalarimizda de nis-
peten uzun siiredir mevcut olan hiperpotasemilerin
oral tuz ve sodyum bazli regine ile etkin ve hizli bir
sekilde diizeldigini gordiik.

Psodohipoaldosteronizmin uzun dénem teda-
visi multidisipliner bir yaklasim gerektirir. Bu has-
talarin serum elektrolitleri yakindan izlenmelidir.
Ebeveynler kusma ve ishal durumunda ¢ocuklarini
mutlaka bir hekime getirmeleri konusunda uyaril-
malidir. Potasyum igerigi diisitk sodyum igerigi
yiiksek gidalar 6nerilmelidir.'* Hiperpotasemiyi
azaltacak tedavinin yaninda diyete fazladan tuz
eklenmesi gerekir. Olgular dehidratasyondan, sis-
temik ve tiriner sistem enfeksiyonlarindan olabil-
digince korunmalidir.’® Oral tuz tedavisi sirasinda
bebeklerin uyumunu arttirmak i¢in dik durumda
ve ¢ok a¢ iken beslenmeleri saglanabilir.*

Sodyum polistiren siilfonat, psédohipoaldoste-
ronizmde ilk kez 1984 de kullanilmasina ragmen
hala ¢ok yaygin kullanilmamaktadir.®!® Bu vakalar
sunarak yenidogan déneminde tuz kaybz ile giden
bircok durumla karigabilen psédohipoaldostero-
nizmin tedavisinde sodyum polistiren siilfonatin
etkinligini vurgulamak istedik.
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