Olgu Sunumu / Case Report

Ege Tip Dergisi / Ege Journal of Medicine 2017;56(2):99-101

Kraniyal goriuntileme bulgular ile akgaaga¢ surubu idrar hastahigi
Maple syrup urine disease with cranial imaging findings
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Oz

Dalli-zincirli ketoasidiri olarak da bilinen Akgaaga¢ surubu idrar hastaigi (MSUD) dalli-zincirli alfa ketoasit
dehidrogenaz kompleks aktivitesindeki yetersizliginden kaynaklanir. Otozomal resesif olarak kalitilan bir hastaliktir.
Yenidoganda huzursuzluk, emme problemleri, kusma, letarji, distoni ve idrarda akgaagaci kokusu ile karakterizedir.
Burada MSUD tanisi alan olgunun kraniyal manyetik rezonans bulgulari ile birlikte sunulmasini ve ydnetiminin
tartisiimasini amacladik.

Anahtar Sozcukler: Akgaadag surubu idrar hastaligi, yenidogan, yonetim.

Abstract

Maple syrup urine disease (MSUD) also known as branched-chain ketoaciduria, is caused by a deficiency of
branched-chain alpha-ketoacid dehydrogenase complex. It has autosomal recessive inheritance. It is characterized
by irritability, feeding problems, vomiting, lethargy, dystonia and a maple syrup odor of the urine in newborn infants.
Herein we aimed to report a case of MSUD with its MR imaging findings and to discuss the management for this

case.
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Girig

Akgaaga¢ surubu idrar hastahgi (MSUD), dalli zincirli
aminoasitlerin metabolizmasindaki genetik defektten
kaynaklanan, otozomal resesif olarak kalitilan metabolik
bir hastahktir. Alfa-ketoasit dehidrogenaz kompleks
aktivitesindeki yetersizlik sonucunda valin, 16sin ve
izolésin katabolizmasindaki duraksama olmasi nedeniyle
plazma, idrar ve beyin omurilik sivisinda dalli zincirli
aminoasitlerin  ketoasitleri  birikir. Kraniyal MR ile
gorintilemede beyin 6demi, miyelinizasyonda gecikme
ve diflizyon kisithhdi saptanmasi tipiktir (1-3). Tani
plazma I8sin, izolésin, valin, alloizoldsin diizeyinde artis
ile alanin dizeyindeki azalmanin tespiti ve idrarda I6sin,
izolésin, valin  ve onlarin ketoasidlerinde artis
saptanmasi ile konulur (4). Yaklasik olarak 1: 185.000-
940.000 sikhginda gorulir (5). Toksik metabolitlerin
birikmesi ile beslenme sorunlari, ciddi metabolik asidoz,
ensefalopati bulgulari ve idrarda ¢emen ya da yanmis
seker kokusu duyulabilir (6).
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Olgu Sunumu

Esi ile amca ¢ocuklari olan 32 yasindaki annenin tginci
gebeliginden birinci yasayan olarak normal vajinal yol ile
38 haftalik, 3190 gram agirhiginda dogan erkek bebegin
apgar skoru 1. ve 5. dakikada sirasi ile 8 ve 9 idi.
Annenin gebelidi sirasinda duzensiz takip edildigi, ilk
gebeliginin sekiz aylik iken 6li dogum ile sonlandigi
6grenildi. Hastanin kiz kardesinin 20 gunlik iken sebebi
bilinmeyen bir hastaliktan dolay 6ldugu 6grenildi. Hasta
5 gunlik iken emmeme, solunum sikintisi, ndbet
gecirme ve aktivitede azalma sikayeti ile yenidogan
yogun bakim (nitesine yatirildi. Fizik muayenede, vicut
agirhgr 3190 gram (25-50 p), boy 49 cm (25-50 p) , bas
cevresi 34 cm (25 p) olarak 6lgiildi. Viicut 1sisi 36.5 °C,
nabiz 146 /dk ve solunum sayisi 66 /dk. idi. Genel
durumu kétl olan hastada inleme, cekilmeli solunum,
letarjik goriinim mevcut idi. Kardiyovaskiler sistem
muayenesinde 1/6 sistolik Ufirim duyuldu. Kollar
fleksiyonda, bacaklar ekstansiyonda, caprazlanmis
gérinimde idi. Yenidogan refleksleri alinamayan
hastanin santral hipotonisitesi mevcuttu. Idrarinda
yanmis seker (gemen) kokusu dikkat gekmekteydi.
Solunumu yuzeyellesen, siyanozu olan hasta entibe
edilerek mekanik ventilatérde izleme alindi. Hastada
sepsis diglanamadigi icin antibiyotik tedavisi diizenlendi.
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Laboratuvar incelemelerinde tam kan sayimi, kan sekeri,
kan gazi, serum elektrolitleri, C-reaktif protein degeri,
bdbrek fonksiyon testleri ve karaciger enzimleri normal
sinirlarda idi. Kan kiltirinde tGreme olmadi. Metabolik
tetkikleri génderildi. Amonyak ve laktat degerleri normal
sinirlarda idi. Tim abdomen ve transfontanel ultrasonda
patolojik  bulgu saptanmadi. Ekokardiyografide
sekundum kicik ASD ve PFO mevcuttu. Cekilen
elektroensefelografisinde frontosantralde keskin dalga
desarjlari saptandi. Yatisinin 2. ginunde nazal devamli
pozitif hava yolu basinci ile takibe gegildi. Total
parenteral nitrisyon (TPN) baslandi. Go6z dibi
muayenesinde anormal bulgu saptanmadi. Postnatal 10.
gununde cekilen kraniyal MR’da T1 agirlikli gériintide
serebellar pedinkilde myelinizasyona ait sinyal artisi, T2
agirlikli géruntiide periventrikiler derin beyaz cevherde,
internal kapsul posterior bacaginda sinyal artislari ve
diffizyon agirlikh gorintilerde bilateral internal kapsiil
posterior bacaginda, kortikospinal traktta ve ponsta
difizyon kisitlanmasi saptandi (Sekil-1). Metabolik
tetkikleri ¢ikmadan mevcut kraniyal MR bulgulari ile
MSUD olabilecedi dusUnidldd. Hizli program kan
aminoasitleri ¢alisildi, serum 16sin dizeyi 2007 pmol/L
(N: 55-149) saptandi. Hastaya MSUD tanisi konularak
Ozel diyet ile beslenme baslandi. Bir hafta sonra bakilan
I6sin dizeyi 785 pmol/L idi. Postnatal 20 ginlik iken
cocuk metabolizma hastaliklar bélimune gelmek lzere
taburcu edildi.

Tartisma

MSUD, ketoasit dehidrogenaz enzim eksikligine bagh
olarak dalli-zincirli aminoasitlerin metabolizmasindaki
bozukluk sonucu gelisir (1). Metabolik bozuklugun
agirhgr hastaligin siddetini belirler. Biriken metabolitler
ndrotoksiktir ve acilen tedavi edilmesi gerekir.

En sik rastlanan klasik neonatal tipinde hastalar
dogumda normaldir, bulgular yasamin ilk haftasinda
ortaya gikar.

Hastaligin akut déneminde kusma, letarji, beslenme
bozuklugu, huzursuzluk, tiz sesle aglama, hipotoni,
hipertoni, hipoglisemi, metabolik asidoz, konvulziyon,
ekstremitelerde  distonik  ekstansiyon, koma gibi
semptomlar gorilebilir. Erken tedavi edilmezse 6lime
neden olabilen metabolik kriz ortaya g¢ikar (5) Sunulan
olguda 5 gilnlik iken letarji ve emme gugclugu ile
basvuran, idrarinda yanmis seker kokusu bulunan
karakteristik MSUD Klinigi olan bir olgu idi. MSUD tanisi
uygun tarama prosedurleri ile ilk bir hafta iginde
mumkundur. Erken tani ve tedavi ile norolojik sekellerde
azalma saglanabilir (6).

MSUD hastalarinda serebral iskeminin patogenezinde
apoptozis o6nemlidir ve mikrovaskuler dolasimdaki
bozukluk gelismesi sonucu sitotoksik 6dem ortaya ¢ikar
(7). Yenidogan metabolik hastaliklarinda, beyin
bozukluklarinin tespitinde kraniyal MR’nin spesifitesi
sinirhdir. MSUD hastalarinda kraniyal MR bulgusu
olarak akut dénemde beyin 6demi, serebellar beyaz
cevher, posterior beyin sapi, serebral pedinkiller,
internal kapsulin posterior bacagl ve posterior centrum
semiovalede 6dem ve difuzyon kisithlidi saptanmasi
spesifiktir  (8,9). Bizim hastamizda da serebellar
pedinkilde myelinizasyona ait sinyal artisi ve
periventrikiiler derin beyaz cevherde, internal kapsiil
posterior bacaginda sinyal artislari (6dem) izlenmekte
idi. Difizyon MR beyin matirasyonun Olgliimesinde ve
beyaz cevher hastaliklarinin tanisinda énemli bir yere
sahiptir (9,10). Bu hastalarda myelinizasyonda gecikme
vardir. Hastamizin difizyon agirhkli beyin MR’inda
bilateral  internal  kapsul  posterior bacaginda,
kortikospinal traktta ve ponsta difizyon kisitlanmasi
vardi.

Sonug olarak, MSUD nadir gorllen, erken tedavi ile

ndrolojik sekellerin  6nlenmesi mimkin olan bir
hastaliktir. Bu olgu ile ensefalopati bulgular olan ve
ayirict  tanisinda  metabolik  hastalik  olabilecegdi

dislinilen hastalarda kraniyal gériintileme bulgularinin
tanida yol gosterici olabilecedi vurgulanmak istenmistir.

Sekil-1. A. T1 agirlikli goérintiide serebellar pedinkiilde myelinizasyona ait sinyal artigi dikkat cekmektedir. B. T2 agirlikli gortintiide
periventrikiiler derin beyaz cevherde, internal kapstl posterior bacaginda sinyal artislari izlenmektedir (6dem). C. Difflizyon
agirlikli goruntulerde bilateral internal kapsil posterior bacaginda, kortikospinal traktta ve ponsta diflizyon kisitlanmasi

gorilmektedir.
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