Familial Primer Hiperoksalurili
Bir Cocukta Nefrotik Sendrom Birlikteligi
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OZET

Bu olgu, famillal primer hiperoksallirili bir ¢ocukta
nefrotlk sendrom gelismesinin ilging olmasi ve literatiirde
benzer bir olgunun yayinlanmamasi nedeniyle sunuldu.
Hiperoksaliiri  ile nefrotik ~ sendrom birlikteligi ve
hiperoksaliiriye  baglh  gelisen  komplikasyonlar literatiir
bulgulariyla  tartigildi.
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Oksallk asit cogunlukla glisinin gllosilik asit yoluyla
oksldasyonundan ve az miktarda da askorbik asitin ok-
sidasyonundan olusur. Primer hiperoksallri (oksalosis),
glisin metabolizmasi1 defektine bagli oksallk asitin atili-
minda artisg ile seyreden ve otosomal resesif gegen bir
hastaliktir. Glisin metabolizmasinda yer alan alanin
glyoxylate aminotransferaz (tip 1) ve d-gliserik asit de-
hidrogenaz (tip 2) enzimlerinin eksikligine bagl vicutta
oksalatin artmasi sonucunda; bébreklerde kalsiyum ok-
salat birikmesi ile hematuri, nefrolithiasls, Uriner enfek-
siyon ve sonunda kronik bdbrek yetmezligine yol acan
bir hastaliktir (1-3).

Famillal primer hiperoksallri tanisiyla klinigimizde
izlenen bir olguda nefrotik sendrom gelismesi ve litera-
tirde bu birliktelige rastlanilmamasi nedeniyle ilging bu-
lunarak sunuldu.

OLGU SUNUMU

SS, 5.5 yasindaki erkek hasta g6z kapaklarinda
ve karninda sislik, az idrar yapma yakinmalariyla kli-
nigimize yatirildi. Oykiisiinden bir (niversite hastane-
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SUMMARY

A case of nephrotic syndrome associated with
familial primary hyperoxaluria ~was presented. The
coincidence  of nephrotic syndrome  with  primary
hyperoxaluria in a child was considered interesting
because of no reported similar case in the literature. The
case was discussed according to the literature findings.

Key Words: Primary hyperoxaluria, Nephrotic syndrome

T Klin J Pediatr 1995, 4:106-108

sinde 7 yasindaki kiz kardesine klinik bulgular ve bdb-
rek biopsisi sonucu hiperoksaliri ve nefrotik sendrom
tanisi konuldugu ve kronik bdbrek yetmezligi sonucu 2
yil 6nce eksitus oldugu, bu nedenle hastamizin da
arastirildigi ve hiperoksaliri tanisi konuldugu &6grenildi.
Olguda 21 ay sonra nefrotik sendrom gelistigi, steroid
tedavisine baslanildigi ve tedavinin muntazam olarak
uygulanmadigini, édem ve asit nedeniyle tekrar klinigi-
mize basvurdugu ve anne babasinda akrabalik olmadigi
ogrenildi.

Fizik Incelemede: ates 36C, nabiz 120/dk, solu-
num 32/dk, kan basinci 100/80 mmHg, agirhk 22 kg
(75p), boy: 109 cm (50p) idi. Genel durumu orta, suu-
ru acik, cilt rengi soluk, g6z kapaklari ve yizi &6dernll,
akciger sesleri kaba, karin distandli idi. Karninda asit
ve skrotal hernisi vardi. Laboratuar bulgularinda: idrar
dansitesi 1025, reaksiyon asit, protein +++ idi ve idrar
sedimentinde 5-6 |6kosit ve oksalat kristalleri vardi.
Hemoglobin 13.3 g/dl, hematokrit %36, l|dkosit
10200/mm?®, periferik yaymada nétrofil %32, lenfosit
%66, monosit %2 olup, eritrositler normokrom, normo-
siter idi. Eritrosit sedimantasyon hizi 70 mm/saat bu-
lundu. Biyokimyasal incelemelerde aglik kan sekeri 116
mg/dl, Na 135 mEq/Lt, K 4.8 mEq/Lt, Ca 8.4 mg/dl,
Ure 83 mg/dl, kreatinin 0.9 mg/dl, urik asit 13.6 mg/dl,
total protein 4.6 g/dl, albumin 2 g/dl, globulin 2.8 g/di,
kolesterol 1150 mg/dl, total lipid 2500 mg/dl, HDL 43
mg/dl, LDL 607 mg/dl, alkalen fosfataz 90 U/dl, SGOT
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29 1U/dl, SGPT 10 IU/di, idrarda protein: Esbach yon-
temi fie 7.5 g/m*/gun, idrar Na 40 mEq/L, idrar K 14
mEq/L, idrarda oksalat (titrimetrik) 523 pmol/L (normal
160-320 umol/gin), idrar oksalati (enzimatik): 673
umol/L/gin (normali 140-420 umol/gin), kreatinin kle-
rensi 16.9 ml/dk/1.73 m*, peritoneal sivida protein 550
mg/dl, seker 81 mg/dl, rivalta +++, asit sivisi kilti-
rinde ve idrar kiltirinde lreme olmadi. Radyolojik in-
celemelerde direkt karin radyografisinde karinda asite
bagl distansiyon IVP'de bdébrek boyutlarinda minimal
artig, ultrasonografide grade | parankimal bdbrek has-
taligi ve batinda serbest asit saptandi. Olguda ve
kardesinde benzer klinik ve laboratuar bulgularinin sap-
tanmasi nedeniyle familial primer hiperoksaliriye baglh
sekonder nefrotik sendrom duslnildi. Hastanin belir-
gin asitinin olmasi, kan proteinlerinin disik olmasi ne-
deniyle 2 kez triamteril 2 mg/kg po verildi. Hastada pe-
ritonit gelistiginden sefotaxim 150 mg/kg IV ve gentami-
sin 5 mg/kg/gin IV baslandi. Asili ve 6demi azalan
hastaya prednisolon 60 mg/m* po baslanildi. Olgu ste-
roid tedavisine kismi yanit verdi ve kontrollarla izlen-
mek Uzere taburcu edildi.

TARTISMA

Primer hiperoksaluri, klasik olarak tanimlandigi
sekliyle glisin metabolizmasinin otozomal resesif gegen
nadir bir hastaligi olup, biyokimyasal olarak oksalat ve
glikolat sentez ve atiliminda artisla karakterizedir ve kli-
nik olarak uUrollthiasis, nefrokalsinosis ve ciddi olgularda
oksalosis gorilur (1-3).

Olgumuzun kardesine 2 yil énce bir Universite kli-
niginde klinik bulgular ve bdbrek biyopsisi ile primer hi-
peroksallriye bagli nefrotik sendrom ve kronik bdbrek
yetmezIligi tanilari konulmus ve izlemde iken eksitus ol-
mustur. Olgumuz ayni hastanede 2 yil énce kardesinin
hastaligi nedeniyle incelenerek hiperoksaliri tanisi almig
ve 21 ay sonra da olgumuzda nefrotik sendrom ge-
lismistir. Primer hiperoksalilride genellikle bdbrek prok-
simal ve distal tubullerde kalsiyum oksalat birikmesine
bagli nefrolithiazise rastlanmasina karsin, olgumuzda
henlz bdbrek tasi olusumuna rastlanmamasina ragmen
kalsiyum oksalat birikmesine bagli sekonder nefrotik
sendrom belirtilerinin gérilmesi ilgingtir. Her iki
kardeste de primer hiperoksaliriye bagh nefrotik send-
romun gelismesi nedeniyle hastaligin ailevi bir gidis
gOsterdigi kabul edildi. Literatlir taramasinda primer hi-
peroksallriye bagli nefrotik sendrom gelisen olguya
rastlanilmadi. Olgumuzda enzim c¢alismasi yapilama-
digindan hangi klinik tip oldugunu kesin olarak soyle-
mek mumkin olmamakla birlikte olgunun klinik bulgula-
ri tip 1 hiperoksaluriye uymaktadir. Primer hiperoksali-
ride enzimin molekiler yapisinda, dizeyinde ve hasta-
larin klinik bulgularinda (baslama yasi, ilerleme hizi,
bébrek yetmezligi gérilme hizi gibi) heterojenite gorul-
digu rapor edilmistir. Bu nedenle olgunun yasaminin
ileri yillarinda bébreklerinde oksalat taslarinin birikimine
bagh kronik bdbrek yetmezligi beklenir (4).
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Cocukluk yas grubunda uriner sistem tas hastaligi
insidansi 1/1000 ile 1/7000 arasinda degismekte ve tas
tiplerinde uluslararasi farkliliklar gézlenmektedir. Kal-
siyum oksalat butin bébrek taslarinin Ulgte ikisinde ma-
jor komponenti olusturmaktadir. Avrupa kaynakli yayin-
larda enfeksiyon taslarinin en sik géraldagu bildirilme-
sine karsin ABD'de en sik metabolik tip taslarin goril-
digu rapor edilmistir (5). Kalsiyum oksalat taglari insi-
dansini Paulson %68.2, Remzi %61.8 siklikta rapor et-
mislerdir (5,6). Hiperoksaliri hasta grubunda ufak bir
ylzdede kalsiyum oksalat tagi olusumundan sorumlu-
dur, idrarla oksalat atiliminda artig; oksalat veya onun
prekirsorlerinin fazla yenilmesi, pridoksin eksikligi veya
herediter gegen enzim eksikligi (primer hiperoksaliri tipi
1 ve tip 2) sonucu geligebilir, idiopatik kalsiyum oksa-
lat taslarinin genellikle multifaktorial olustugu kabul edil-
mektedir. Metabolik nedenler, eksojen diyet alimi, solu-
bilité faktorleri ¢éziinmeyen kalsiyum oksalat taslarinin
olusumuna neden olmaktadir (7,8).

P1 iner hiperoksalirinin tedaviside piridoksin, kal-
siyum carbimide, oral fosfat, sitrat, metilen mavisi, he-
modializ ve bdbrek transplantasyonu denenmis ve ke-
sin tedavisi mumkin olamamistir (9-14). Olgumuzun
tedavisinde oksalattan fakir diyet, piridoksin ve sitrat
tedavisi uygulandi. Olgumuzun nefrotik sendromunun
kortikosteroid tedavisine direngli oldugu kanisina varil-
migtir.

Az sayida hiperoksalurili hastanin, erken ¢ocukluk
déneminde hastaligin akut formundan dolayi éImesine
karsin birgcok hastada kronik progresiv seyir gorilur.
Hastalar genellikle 2. ve 3. dekadda kalsiyum oksalatin
birikimi nedeniyle gelisen bobrek yetmezliginden olirler.
End-stage bobrek hastaligi ile birlikte nefrokalsinosis
ve/veya nefrolitiasis bulundugu zaman hastanin tanisin-
da primer hiperoksallri dustnutlmelidir. Hiperoksaliriye
bagh kronik bdbrek yetmezligi tedavisinde kombine ka-
raciger ve bobrek transplantasyonu gerekebilir. Hasta-
larda bobrek yetmezliginin erken olusmasini 6nlemek
icin erken tani ve tedavi 6nemlidir (15).
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