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Makrozominin Eslik Ettigi
Bir Infantil GM1 Gangliosidozis Olgusu

A Case of Infantile GM1 Gangliosidosis
Associated with Macrosomia

OZET GM1 gangliosidozis beta-galaktosidaz enzim eksikligine bagl, kalitsal nadir bir néroviseral
depo hastaligidir. Hastahigin ti¢ klinik tipi (infantil, juvenil ve erigkin baslangicli) tanimlanmugtir.
Baslangic yas1 hastalardaki beta-galaktosidaz enzim aktivitesi ile ilgili olup, infantil ve juvenil
baslangich tiplerde enzim bulunmaz iken, eriskin baslangich tipte 6lciilebilir diizeydedir. Infantil
GM1 gangliosidozis de yenidogan dénemi veya hemen sonrasinda baslayan somatik ve kemik
degisikliklerini, ilerleyen norolojik bozulma ve ilk iki yas i¢inde 6liim izlemektedir. lerleyici
norolojik bozulma, psikomotor gerileme, makiilada Japon bayrag: goriiniimii, fasiyal dismorfik bul-
gular, hepatosplenomegali ve iskelet displazisi hastaligin karakteristik bulgularidir. Buna kargin,
hastalarda makrozomi sadece iki yazida bildirilmis nadir bir bulgudur. Bu yazida makrozomi ile
giden bir infantil GM1 gangliosidozis olgusu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: GM1 gangliosidozis; fetal makrozomi

ABSTRACT GM1 gangliosidosis is a rare, inherited, neurovisceral lysosomal storage disorder caused
by a deficiency of p-galactosidase. Three clinical forms (infantile-, juvenile-, and adult-onset) of
the disease are recognized. The f3-galactosidase activity in affected individuals correlates with dis-
ease onset, ranging from little or no activity in the infantile- and juvenile-onset forms, to measur-
able activity in the adult-onset form. Patients with infantile GM1 gangliosidosis present at birth or
shortly thereafter with somatic and bony changes, followed by severe neurological deterioration ul-
timately leading to death within the first 2 years of life. Progressive neurologic deterioration, de-
velopmental regression, cherry-red spots at the macula, facial dysmorphism, hepatosplenomegaly
and skeletal dysplasia are hallmarks of the disease. However macrosomia in patients with infantile
GM1 gangliosidosis have been reported in only two reports. In this report, we present a patient with
infantile GM1 gangliosidosis and macrosomia.
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M1 gangliosidozis otozomal resesif gecisli, lizozomal enzim olan
beta-galaktosidaz eksikligine bagli, beyinde GM1 gangliosit ve diger
organlarda GM1 gangliosidle birlikte galaktozil oligosakkarid ve ke-
ratan siilfat yikim triinleri birikimiyle karakterize nadir bir metabolik has-
taliktir. Hastaligin ii¢ klinik tipi (infantil, juvenil ve eriskin baslangicli)
mevcuttur. Baglangic yas1 hastalardaki beta-galaktosidaz enzim aktivitesi ile
ilgili olup infantil tipte aktivite hi¢ yok iken, juvenil tipte ¢ok az ve erigkin
tipte dlciilebilir diizeydedir. Infantil GM1 gangliosidozis yenidogan déne-
minde hepatosplenomegali, 6dem, dokiintii, alt1 aydan sonra gelismede du-
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raklama, ilerleyici psikomotor gerilik, tonik-klonik
nobet, atipik yliz gériintimii, goz dibi incelemesinde
Japon bayrag: goriiniimii, hepatosplenomegali, is-
kelet deformitesi, bir yas ve tizerinde sagirlik, kor-
liikk, deserebre rijidite ile karakterizedir.!
Makrozomi ise GM1 gangliosidozisin literatiirde sa-
dece iki yazida bildirilmis ¢ok nadir bir bulgusu-
dur.>® Bu yazida makrozomi ile giden bir infantil

GM1 gangliosidozis olgusu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Yedi aylik kiz hasta, karinda sislik ve gelisme geri-
ligi yakinmasi ile bagvurdu. Oykiisiinden aralarinda
ikinci derecede akrabalik olan anne ve babanin

i¢lincii gebeliginden ii¢iincii yasayan ¢ocuk olarak

RESIM 1: Makrozomi, genis ve basik burun kok(i ve hepatosplenomegali bul-
gulari izleniyor (resim icin aileden izin alinmistir).

a b
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4700 g (> 97 p) agirliginda ve 56cm (> 97 p)boyunda
dogdugu, iki aylikken fark edilen karin sisligi ve
mental motor gelisim geriligi nedeni ile bagka bir
merkezde hepatosplenomegali ve Weaver sen-
dromu tanisi ile takip edildigi 6grenildi. Sistem in-
celemesinde viicut agirhiginin 10 kg, boyunun 76
cm ve bas ¢evresinin 45 c¢cm olup, tiim 6l¢iilerinin
97 persentilin tizerinde oldugu, genis ve basik
burun kokii, mikrognati, genis alveoler ark ve he-
patosplenomegali saptand: (Resim 1). Norolojik in-
celemesinde ¢ok belirgin hipotoni, canli derin
tendon refleksleri ve bilateral ekstansor plantar
yanit oldugu goriildi. Fundoskopik incelemede
Japon bayrag: gortinimii saptandi. Beyin manyetik
rezonans goriintiilemesi (MRG) normal olan hasta-
nin periferik yaymasinda lenfositlerde vakuolizas-
yon ve kemik taramasinda dizostosis multipleks ile
uyumlu bulgular tespit edildi (Resim 2a,b,c). Tiroid
fonksiyon testleri normal olan olgunun periferik
kan l6kositlerinin lizozomal enzim taramasinda
beta-galaktosidaz enzim aktivitesi 4 nmol/s/mgpr
(normal degeri 50-1020) saptanarak infantil GM1
gangliosidozis tanisi konuldu. Hasta 2 yasinda as-
pirasyon pnomonisi nedeni ile kaybedildi.

TARTISMA

GM1 gangliosidozis beta-galaktosidaz enzim eksik-
ligine bagli, kalitsal nadir bir norovisseral depo has-
talig1 olup, lizozomlarda GM1 gangliosid birikimi ile
karakterizedir. Depolanan materyalin organ ve

c
RESIM 2: a, b, c: Belirgin subperiosteal kemik olusumu, diafizlerde genisleme, demineralizasyon ve vertebralarda hipoplazi veya gagalasma.
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hiicre dagilimi hastaligin klinik tipini belirler [in-
fantil (tip 1), juvenil (tip 2), erigkin baglangich (tip
3)]. Infantil GM1 gangliosidoziste en belirgin semp-
tom ve bulgular; goz dibi incelemesinde Japon bay-
rag1 gorintimi, fasiyal dismorfik bulgular (kaba yiiz
goriiniimd, genis ve basik burun kokii), hepatosple-
nomegali ve iskelet displazisidir.! Olgumuzda da bu
semptom ve bulgular infantil GM1 gangliosidozis ta-
nisin1 desteklemektedir. Infantil GM1 gangliosido-
zisli olgularda beyin MRG’sinde T1 agirlikh
goriintiilerde talamusun hiperintens ve bazi beyaz
cevher alanlarinin hipointens ve T2 agirlikh goriin-
tiilerde talamusun hipointens ve bazi beyaz cevher
alanlarinin hiperintens oldugu bildirilmistir.* Buna
karsin MRG bulgularinin normal oldugunun bildi-
rildigi caligmalar mevcuttur.’ Olgumuzda da MRG
bulgularinin normal oldugu tespit edilmistir. Olgu-
muzun periferik yaymasinda goriilen lenfosit i¢i va-
kuolizasyon, genislemis lizozomlara isaret etmekte
olup, lizozomal depo hastalig: ile uyumludur.! Me-
tabolik depo hastaliklarinda biyokimyasal ve enzi-
matik incelemeler halen altin standart olan tam
yontemleridir.® Olgumuzda periferik kanda lizozo-
mal enzim taramasinda beta-galaktosidaz enzim ak-
tivitesi ¢ok diisiikk saptanarak infantil GMI1
gangliosidozis tanisi kesinlegtirilmigtir.

Olgunun dogdugu giinden beri makrozomisi
nedeni ile incelenmekte olmasi, bu olguda makro-
zominin en 6nemli bulgulardan biri oldugunu dii-
stindiirmektedir. Oyle ki, olgu baska bir merkezde
dogum ve sonrasinda belirgin makrozomiye eslik
eden fasiyal dismorfik bulgular nedeni ile Weaver
sendromu tanisi ile izlenmekteydi. Weaver sen-
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larda kontraktiirler ve psikomotor retardasyon ile
karakterize bir hastaliktir.” Olgunun hepatospleno-
megalisinin Weaver Sendromu ile agiklanmasi
miimkiin degildir.

Makrozomi infantil GM1 gangliosidozisin ¢ok
nadir bir bulgusudur.?® Ilk kez Goetting ve ark.
makrozomi, serebral atrofi ve deride telanjiektazi
bulgular1 olan bir GM1 ganglisidoz olgusu bildir-
miglerdir.? Giugliani ve ark. ise 8 aileden 14 infan-
til GM1 gangliosidozis olgusunu incelemis ve
artmis diislik ve makrozominin bu hastaligin muh-
temel karakteristik 6zelliklerinden oldugunu bil-
dirmislerdir. Yazarlar olgularin 6/8’inde dogumda
makrozomi oldugunu bildirmislerdir.> Olgumuzun
soygecmisinde artmig diisitk ykiisii saptanmamaig
olmakla birlikte, makrozominin dogumdan beri
mevcut 6nemli bir klinik bulgu oldugu goriilmek-
tedir.

Infantil GM1 gangliosidoziste makrozominin
GM1 gangliosid, galaktozil oligosakkarid ve kera-
tan siilfat yikim tiriinlerinin prenatal depolanmasi
ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir.® infantil
GM1 gangliosidoziste intrauterin makrozomiye
yatkinlik oldugu bildirilmigtir.> Olgunun prenatal
izlemleri olmamakla birlikte, dogum boy ve kilo-
sunun 97 persentilin tizerinde olmasi intrauterin
makrozominin mevcut oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak, bu olgu sunumu makrozominin
infantil GM1 gangliosidozise eslik edebileceginin
bildirildigi ti¢lincii yazi olup, makrozominin infan-
til GM1 gangliosidozisin nadir bulgularindan biri
olabilecegine dikkat ¢ekmek ve infantil GM1 gan-
gliosidozisin makrozomi ayirici tamisinda da diisii-

dromu makrozomi, makrosefali, kemik yasinin ileri nillmesi  gerektigini vurgulamak amaciyla
olmasi, kisa metafizler, hipertelorizm, el ve ayak- sunulmustur.
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