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i zi nü rik pro te in in to le ran sı (LPİ) SLC7A7 ge nin de mu tas yon so nu cu
olu şan ve oto zo mal re se sif ka lı tım la ge çen na dir gö rü len bir has ta lık -
tır. Sık lı ğı 60 bin de 1 ola rak bil di ril miş tir. Bu has ta lık ta ki asıl pa to lo -

ji li zin, ar gi nin, or ni tin gi bi ba zik ami no a sit le rin, epi tel yal hüc re le rin
ba zo la te ral ve ya an ti lu mi nal mem bran dan ge çi şin de de fekt ol ma sı dır.  Ço -
ğu kez ay nı ai le de bir den faz la has ta ola bi lir.1,2

OL GU SUNUMU
Üç ya şın da kız has ta, ara la rın da üçün cü de re ce ak ra ba ev li li ği olan an ne ve
ba ba nın ikin ci ge be li ğin den ikin ci can lı do ğu mu ola rak nor mal va ji nal yol -
la mi a dın da doğ muş. Bir ay lık iken ka rın şiş li ği ne de niy le ya pı lan ka rın ul t-
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Büyüme Geriliğinin Nadir Bir Nedeni: 
Lizinürik Protein İntoleransı

ÖZET Li zi nü rik pro te in in to le ran sı (LPİ) SLC7A7 ge nin de mu tas yon so nu cu olu şan, oto zo mal re -
se sif ka lı tım la ge çen na dir gö rü len bir has ta lık tır. Bu has ta lık ta ki pa to lo ji, ba zik ami no a sit le rin (li -
zin, ar gi nin, or ni tin) in tes ti nal, re nal ve he pa tik emi lim bo zuk lu ğu dur. Bu has ta lıkta pro te in li
gı da lar dan ka çın ma, ge liş me ge ri li ği, he pa tosp le no me ga li, os te o po roz gö rü lür. Has ta lı ğa bağ lı ak ci -
ğer, böb rek, pan kre as ve ke mik ili ği ile il gi li komp li kas yon lar olu şa bi lir.
Bü yü me ge ri li ği ve iş tah sız lık ya kın ma sı ile tet kik edi len 3 yaşın da bir kız has ta da li zi nu rik pro te -
in in to le ran sı ta nı sı ko nul du. Bü yü me ge ri li ği nin na dir bir ne de ni olan li zi nü rik pro te in in to le ran -
sı na ço cuk he kim le ri nin dik ka ti çe kil mek is ten di.
Anah tar Ke li me ler: Bü yü me ge ri li ği; bes len me ve me ta bo lik has ta lık lar; 

ami no a sid me ta bo liz ma sı bozukluğu hastalıkları

ABS TRACT Lysi nu ric pro te in in to le ran ce is a ra re me ta bo lic di se a se du e to mu ta ti on on SLC7A7 ge -
ne. The di sor der is in he ri ted in an au to so mal re ces si ve pat tern. The fun da men tal de fect is in tes ti nal,
re nal and he pa tic ab nor ma lity in the trans port of ba sic ami no a cids (lysi ne, ar gi ni ne, or nit hi ne). Avo -
i dan ce from pro te in con sump ti on, fa i lu re to thri ve, he pa tosp le no me galy and os te o po ro sis are the ma -
in cli ni cal ab nor ma li ti es. Pul mo nary, re nal, pan cre a tic and bo ne mar row comp lica ti ons can be se en.
A thre e ye ars old girl pa ti ent, who was ad mit ted to hos pi tal with the comp la ints of fa i lu re to thri -
ve and loss of ap pe ti te and di ag no sed as lysi nu ric pro te in in to le ran ce is des cri bed he re. Lysi nu ric
pro te in in to le ran ce sho uld stri ke at ten ti on of pe di at ri ci ans as a ra re ca u se of fa i lu re to thri ve.
Key Words: Fa i lu re to thri ve; nut ri ti o nal and me ta bo lic di se a ses; ami no acid me ta bo lism,

in born er rors
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ra so nog ra fi si nor mal bu lun muş. Ye di ay lık ken pnö-
mo ni ne de niy le 10 gün sü rey le te da vi gör müş. Bir
ya şın dan iti ba ren baş la yan bes len me prob lem le ri
ne de ni ile 2 ya şın da has ta ne ye ya tı rıl mış. Üç ya şın -
da bü yü me ge ri li ği sap ta nan has ta nın kis tik fib röz
ve çöl yak has ta lı ğı açı sın dan ya pı lan test le ri nor mal
çıkmış. Bes le ne me me ve ki lo ala ma ma şika yet le ri
de vam eden has ta  he pa to me ga li si ve la bo ra tu var de-
ğer le rin den LDH: 2785 U/L (150-500 U/L), Fer ri tin:
793 ng/ml (N: 7-140 ng/ml) yük sek sap tan ma sı ne-
de niy le ile ri tet kik için Cerrahpaş Tıp Fakültesi
Çocuk Beslanme ve Metabolizma Bilim Dalı’na gön-
de ril miş ti. Fi zik in ce le me sin de ağır lık: 9900 g (<3p),
boy: 81 cm (<3p), baş çev re si: 47 cm (3p), ge nel du-
ru mu iyi, ön fon ta nel 2x1 cm, so lu num ve kar di yo -
vas kü ler sis tem mu a ye ne si nor mal bulunmuştu ve
len fa de no pa ti yok tu. Ka ra ci ğer 4 cm, da lak 2 cm idi.
Nö ro mo tor ge li şi mi, di ğer sis tem mu a ye ne le ri nor-
mal di. La bo ra tu var in cel eme sin de he mog lo bin: 11
g/dl, he mo tok rit: %36, be yaz hüc re sa yı sı: 7100 /
mm3, trom bo sit: 287000/mm3, se di men tas yon: 4
mm/sa at, ALT: 24 IU/L, AST: 50 IU/L, to tal pro te in:
5.2 g/dl, al bu min: 2.9 g/dl, trig li se rid: 44 mg/dl, ko-
les te rol: 122 mg/dl, LDH: 3324 IU/L (N:150-500
IU/L), de mir: 72 μg/dl, to tal de mir bağ la ma ka pa si -
te si (TDBK): 242 μg/dl (N: 240-450 μg/dl), fer ri tin:
1037 ng/ml (N:7-140 ng/ml), amon yak: 82 μg/dl (N:
<40 μg/dl) idi. Ul tra so nog ra fi sin de he pa tosp le no -
me ga li dı şın da bir özel lik yok tu. Ke mik ili ği in ce le -
me si nor mal ola rak de ğer len di ril di. İdrar ami no a sit
in ce len me sin de li zin: 5603 μmol/L (N:10-46
μmol/L), or ni tin: 57 μmol/L (N:0-7 μmol/L), ar gi -
nin: 516 μmol/L (N: 0-9 μmol/L) ola rak yük sek sap-
ta nan has ta ya li zi nü rik pro te in in to le ran sı ta nı sı
ko nul du.

TAR TIŞ MA
LPI sık lık la hi pe ra mon ye mi ye bağ lı kus ma atak la -
rı şek lin de ken di ni gös te rir. Has ta lı ğın en er ken
bul gu su pro te in li gı da lar dan ka çın ma dır. İlk be lir -
ti ler süt ço cuk lu ğu dö ne min de gö rü le bi le ce ği gi bi
eriş kin dö ne me ka dar giz li ka la bi lir.3,4 LPİ’ lı has ta -
lar an ne sü tü al dık la rı dö nem de nor mal iken pro te-
in li di yet le bes len me ye baş la nıl dı ğın da kro nik
iş tah sız lık, kus ma gi bi bul gu lar (post pran di yal hi-
pe ra mon e mi ye bağ lı) ortaya çıkar. Ba zen yük sek

pro te in li gı da la rın alı mı so nu cu şuur bu la nık lı ğı ve
ko ma ha li olu şa bi lir.5 Ka ra ci ğer ve da lak bü yür.
Vü cut ağır lı ğı ve bü yü me hı zı aza lır. Alo pe si olu şa-
bi lir, de ri al tı yağ do ku su aza lır. İshal ve ma lab -
sorb si yon gö rü le bi lir.6 Ke mik ma tü ras yo nu ge ri
ka lır. İle ri yaş lar da atak lar ha lin de pski yat rik semp-
tom lar gö rü le bi lir.3Ol gu muz bir ya şın da bes len me
prob lem le ri ve ki lo ala ma ma ne de ni ile iki de fa
has ta ne ye ya tı rıl mış tı. Üç ya şın da iken ağır lı ğı 9900
g(<3p), bo yu 81 cm (<3p), baş çev re si: 47 cm (3p)
di. Ön fon ta nel 2x1 cm, ka ra ci ğer ve da lak bü yük -
tü.

Has ta la rın bü yük ço ğun lu ğun da os te o po roz
ge li şir. Ol gu la rın üç te iki sin de kü çük bir trav ma -
dan son ra kı rık mey da na ge lir. Ver teb ra lar da ki
kom pres yon frak tü rü de for mi te le re ne den olur. Kı-
rık lar 5 ya şın dan ön ce olu şur. Kal si yum ve fos for
me ta bo liz ma sı nor mal dir, fa kat os te o po ro zun gös-
ter ge si ola rak id rar da hid rok sip ro lin atı lı mı art mış-
tır.7 Lens te iler le yi ci ol ma yan, be lir ti oluş tur ma yan
bir opa si te ge li şir.8 Pan kre a tik fib roz, akut ve ya
kro nik pan kre a tit olu şa bi lir.9 Bu has ta lık eriş kin
dö nem de in ters tis yel ak ci ğer has ta lı ğı ve ya böb rek
has ta lı ğı şek lin de be lir ti ve re bi lir.10 İnters tis yel ak-
ci ğer in fil tras yo nu, al ve o ler pro te i noz has ta lı ğın
ölü me yol aça bi len en cid di komp li kas yo nu dur.11
Ba zı has ta lar da Fan ko ni sen dro mu ve bu na bağ lı
ra şi tizm; ba zı la rın da pro te i nü ri ve iler le yi ci glo me-
ru ler-tü bu ler ye ter siz lik so nu cu kro nik böb rek ye-
ter siz li ği olu şa bi lir.12,13 Ba zen bu has ta lı ğa bağ lı
ço cuk lar da ve eriş kin ler de mik ro no dü ler si roz, aşı -
rı yağ lan ma gö rü le bi lir.14 Has ta mı zın ak ci ğer, göz,
ke mik ve böb rek ile il gi li her han gi bir komp li kas -
yo nu bu lun ma mak tay dı. Bu du rum has ta nın ya şı -
nın he nüz kü çük ol ma sı na bağ lan dı.

Li zin, ar ji nin ve or ni ti nin plaz ma kon san tras -
yo nu dü şük ve ya nor mal dir. An cak plaz ma sit rül -
lin kon san tras yo nu be lir gin ola rak yük sek tir. İdrar
ile atı lan li zin, or ni tin ve ar ji nin dü ze yi nin yük sek
ol ma sı ta nı koy du ru cu dur.2,3,6,15

Li zi nü rik pro te in in to le ran sın da ye mek son ra -
sı hi pe ra mon ye mi olu şur. Aç lık ta amon yak dü ze yi
nor mal iken ye mek son ra sı 500 μmol/l’e ka dar yük-
se le bi lir. Hi pe ra mon ye mi nin bir gös ter ge si ola rak
ala nin ve glu ta min kon san tras yo nu yük sek tir. Hi-
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pe ra mon ye mi, uzun sü re li aç lık, in fek si yon ve ya
faz la mik tar da pro te in alı mın dan son ra ka lı cı lık ka-
za na bi lir. Li zi nü rik pro te in in to le ran sın da ar gi nin
ve ya or ni tin in füz yo nu hi pe ra mon ye mi yi dü zel tir.
İla ve ten sit rü lin ver mek te da vi ba şa rı sı nı ar tı rır.
Üre sik lü sü için ge rek li olan ar gi nin ve or ni ti nin
ek sik li ği nin hi pe ra mon ye mi ye yol aç tı ğı dü şü nül -
mek te dir.16 Te da vi de pro te in alı mı ço cuk lar da 1.5
g/kg eriş kin de 0.5-0.7 g/kg ola cak şekil de sı nır lan -
dı rı lır. Oral ar gi nin ve or ni tin az ab sor be edil di ği
için is ha le ne den ola bi lir. Sit rül lin nöt ral bir ami-
no a sit tir. Oral yol dan alın dı ğın da fark lı ta şın ma sis-
tem le ri ile ab sor be edi lir ve hüc re için de or ni tin ve
ar ji ni ne dö nü şe bi lir. Sit rül lin 2.5-8.5 g/gün 3 do za
bö lün müş şekil de ye mek za man la rın da alı nır.17Dü -
şük pro te in li di yet ve sit rül lin rep las ma nı ile üre
sik lu su ve pro te in in to le ran sı dü zel me si ne rağ men
li zin ek sik li ği ne bağ lı olu şan çok lu sis tem bul gu la -
rı dü zel me mek te dir.18Hi pe ra mon ye mi kriz le rin de
pro te in alı mı ta ma men dur du ru lur. Ener ji in ra ve -
nöz ola rak glu koz ile sağ la nır. Ar ji nin, or ni tin ve
sit rül lin in füz yo nu baş la nır.19 Kar ni tin sen te zi için

li zin ge rek li dir. LPİ has ta lar da li zin ek sik li ği ne ve
pro te in alı mı nın kı sıt lan ma sı na bağ lı kar ni tin ek-
sik li ği olu şa bi lir.12 Li zin in tra ve nöz yol dan ve ri le -
bi lir. Oral yol dan to le re edil me si zor dur. N ase til
sis te in plaz ma li zin dü ze yi ni yük selt ti ği için kul la -
nı la bi lir.20 Ak ci ğer has ta lı ğın da yük sek doz ste ro id
kul la nıl ma lı dır. Re nal komp li kas yon da ba şa rı lı bir
te da vi bil di ril me miş tir.11,13Has ta mız da pro te in alı -
mı (1.5 g/kg) sı nır lan dı rıl dı. Se kon der kar ni tin ek-
sik li ği ge li şe bi le ce ği dü şün ce si ile kar ni tin 100
mg/kg do zun da baş lan dı.

Li zi nü rik pro te in in to le ran sın da ta nı id rar
ami no a sit in ce le me si ile ko lay lık la ko nu la bil mek -
te dir. Önem li olan bu has ta lı ğın bü yü me ge ri li ği
ya pan ne den ler ara sın da ak la ge le bil me si dir. Do-
ğum dan iti ba ren baş la yan kus ma ve is hal atak la rı,
iyi bes le ne me me, pro te in li gı da lar dan ka çın ma
anam nez de ki önem li ipuç la rı dır. Açık lana ma yan
os te o po roz, LDH yük sek li ği de dik kat çe ken di ğer
kli nik bul gu lar dır. Ta nı nın er ken ko nul ma sı has ta -
nın komp li kas yon lar dan ko run ma sı açı sın dan
önem li dir.
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