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OLGU SUNUMLARI

HIPERPROSTAGLANDIN E SENDROMU:
OLGU SUNUMU

HYPERPROSTAGLANDIN E SYNDROME: CASE REPORT
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SUMMARY

A 10 months - old ma le baby was admitted to hospital with the complaints of weakness,
irritability loss of weight, and it was obtained from the history of patient that he was admitted
to hospital several times with the diagnosis of acute gastroenteritis and dehydratation since the
newborn period. Hypokalemic tubular disease was considered because of the determination in
physical examination and in laboratory studies of high serum level of aldosteron and renin, hy-
pokalemia, hypochloremia, metabolic alkalosis, and growth retardation. It was diagnosed as
Hyperprostaglandin E syndrome since the complaints started from the newborn period, the
functions of platelets were normal, serum Mg level was normal, and since a slight jux-
taglomerular apparatus hyperplasia accompanying an interstitial calcification was observed in
kidney biopsy. This case was reported as it is a rare syndrome and as there was a satisfactory
response to KCI and indomethacine medication.
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OZET '

10 aylik erkek bebek. Halsizlik, kilo kaybi yakinmalariyla bagvuran olgunun yeni dogan
déneminden itibaren akut gastroenterit ve dehidratasyon tanilariyla bir ¢ok kez hastanede iz-

kaloz, hipokalemi, hipokloremi ile aldosteron ve renin diizeylerinde yiikseklik saptanmasi
iizerine hipokalemik tiibiiler hastaliklar diigiiniildii. Yakinmalarin yenidogan déneminde
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baglamasi, trombosit fonksiyonlarmn ve serum Magnezyum diizeyinin normal bulunmas: ve
bobrek biyopsisinde ilimli bir yukstaglomeriiler aparat hiperplazisi yaninda interstisyumda
kalsifikasyonlarin saptanmasi tizerine Hiperprostaglandin E sendromu tanisi kondu. Baglanan
potasyum kloriir ve indometazin tedavisine iyi yanit vermesi ve nadir gériilen bir sendrom

olmasi nedeni ile sunuldu.

(Anahtar sozciikler: Hipokalemik tiibiiler hastaliklar, indometazin) /g au//f(/ A ggmﬂj&

Bartter sendromu tanimi siklikla me-
tabolik alkalozla seyreden kronik hipoka-
lemik hastaliklar icin kullanilmaktadir. Ik
olgu 1957'de bildirilmis, 1960'1arda send-
rom bobrek konsantrasyon yeteneginde
bozukluk, yukstaglomeriiler aparatta hi-
perplazi, gelisme geriligi, hipokalemik al-
kaloz, normal kan basinci degerine karsin
aldosteron ve plazma anjiotensin diize-
yinde artis gibi 6zellikleri ile tanimlan-
mastir (1,2). Klinik ve laboratuvar bul-
gularin cok farkli olabilmesi nedeni ile
sendromun klinik 6zellikleri yeniden ele
almmis ve hipokalemi, hipokloremi, al-
kaloz, hiperreninemi, tiriner K* ve CI
atiliminda artis tam 6l¢iitleri olarak kabul
edilmistir. Gitelman tarafindan 1966'da
politiri, hiperkalsiiiri, nefrokalsinozis, os-
teopeni ile seyreden bir tipi belirlenmistir.
Hipokalemik tiibtiiler hastaliklar giderek,
siddetli prenatal bulgularla seyredebilen
Hiperprostaglandin E sendromu ve yasa-
min daha ge¢ dénemlerinde ortaya ¢ikan
Gitelman - Bartter sendromu olarak tanim-
lanmaya baslanmistir. 56z konusu ayirim
klinik bulgular ve patofizyolojik calis-
malara dayanmaktadir. Ancak literatiirde
Bartter sendromu tamimu hem Hiperp-
rostaglandin E sendromu hem de Gi-
telman sendromu i¢in kullanilabilmektedir
(2). Hiperprostaglandin E sendromunda
genetik gecisin otozomal c¢ekinik, Gitel-
man - Bartter sendromunda ise otozomal
cekinik ve baskin oldugu belirtilmektedir
3).

Olgunun yenidogan doénemindeki ilk
yatismdan itibaren tekrarlayan benzer klinik
ve laboratuvar bulgularmin varhg ve
oldukca nadir goriilen hipokalemik tiibiiler
hastaliklardan biri olan Hiperprostaglandin
E sendromu tams: aldigindan sunumu
distinildii.

OLGU

B. A. 10 aylik erkek olgu. Halsizlik, kilo
kayb1 ve huzursuzluk yakinmalar: ile
bagvuran (17. 5. 1999) olgunun hastanede,
miadimnda, normal smpontan dogum ile 3650
gr. dogdugu, prenatal dykiisiinde herhangi
bir patoloji olmadigy, 6 ay anne siitii aldigi 5
aydan itibaren ek gidalara gecildigi, motor
mental gelisiminin ardarda hastaneye yatis-
lar1 boyunca normal oldugu &égrenildi. ilk
kez neonatal dénemde akut gastroentreit ve
dehidrastasyon tanis: alan, o tarihten iti-
baren benzer yakinma ve fizik bulgularla
bircok kez hastaneye yatirilan olgunun
(Tablo 1) soygecmisinde herhangi bir 6zellik
belirtilmedi. Fizik bakisinda, agirlik: 4750 gr.
(<3p), boy: 64 cm. (<3p), KTA: 116/dk, KB:
95/50 mm Hg, SS: 32/dk olarak belirlendi.
Tim yatislarinda orta veya agir de-
hidratasyon seklinde degerlendirilen ol-
gunun diger muayene bulgular: normaldi.

Laboratuvar bulgularmda BK: 10.500
mm? KK: 3.370 000 mm? Hb: 8.8 gr/dl, Ht: %
271, MCV: 80 fl, PLT: 245.000 mm?, se-
dimantasyon: 40 mm/saat, Na: 125- 130
mEq/L-K: 1.0-2,5 mEq/L,CL: 80-108 mEq/L,
Ca:8-9.5 mg/dl, Mg: 1.7 mg/dl, Ure: 60-40
mg/dl, Kreatinin: 0.7-0.5 mg/dl, Urik asit:
2.7 mg/dl, Total bilirubin: 0.19 mg/dl, Di-
rekt bilirubin: 0.07 mg/dl, ALT 22 U/L,
Total protein: 6.6 gr/dl, Albiimin: 3.3 gr/dl,
Cy: 132.6 mg/dl, saptandi. Idrarda Ca/
kreatinin: 1.0, kan gaz: incelemesinde, pH:
7.6, pCO,: 39 mmHg, p0O,:100 mmHg, HCO,
35.3 mmol/L, TCO, 36.5 mmol/L,BE: 12.6
mmol/L, O, satiirasyonu: % 98.5 olarak be-
lirlendi. Dehidratasyon ataklar: ile sik hos-
pitalize edilen gelisme serisi saptanan ve
yapilan tetkiklerinde = hipokalemi,  hi-
pokloremi, metabolik alkaloz belirlenen ol-
guda hipokalemik tiibiiler hastahklar
digiinildi. Ayiria tami icin aldosteron
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TABLO 1: Olgunun yatislan sirasindaki klinik ve laboratuvar bulgulari

Yatis Yas Agihk Boy KB Dehidra- BKH Hb Na K Cl Ure Kan pH/

Sayisi (Ay) (kg) (cm) (mmHg) tasyon  (/mm3) (gr/dl) (mEq/L)(mEg/L) (mEg/L) (mg/dl) HCOz(mmo/L)

1 112 2.4 54 75/40 Orta 12000 132 135 3.4 89 40 - )
(3-10p) (50-75p)

2 1,5/12 3.7 56 80/45 Orta 13400 13,8 134 3,2 88 " 25 7.42/28.7
(3-10p) (75p) : )

3 2,5/12 3.6 58 90/50  Agir 29600 12,3 131 1,6 71 83 7.56/35.2
(3p)  (50-75p) '

4 5112 4.4 62 80/50 Orta 17300 12,6 142 2,8 77 58 7.46/28.0
(3p)  (3-10p)

5 6/12 425 63 90/45  Agir 22000 11 130 2,4 84 21 7.56/37.0
(3p)  (3-10p)

6 6,5/12 4.75 64 60/40  Hafif-Orta 17500 9,2 131 3,2 89 73 -
(3p)  (3p)

7 10/12 475 65 95/50 Orta-Agir 10500 8,8 125 1 80 60 7.6/35.3
(3e)  (3p) )

8 18/12 9.2 80 90/60 Yok 6200 10,2 139 41 92 37 7.4/24.0
(10-25p) (50p)

diizeyd ve plazma renin aktivitesi arastirildi.
Aldosteron: 89 ng/dl (N: 4-31), renin: 38 ng/
dl (N:24-3.7) olarak normal degerlerden
yiiksek bulundu. Tekrarlayan akciger en-
feksiyonlar1 tabloya eslik ettiginden kistik
fibrozis agismdan planlanan ter testi nor-
maldi (Terde Na:43 mEgq/L C: 41.5 mEq/L).
Yapilan karmn ultrasonografisi ve tomogra-
fisinde patolojik bulguya ve 6meklerde kal-
sifikasyona rastlanmadi. Trombosit Fonk-
siyon testleri olagan olan (ADP (+) Epinefrin
(+), Kollagen (-), Ristosetin (+) clguya bobrek
biyopsisi planlandi. Biyopside immun-
floresan yontemle incelenen iki glomeriilde
C,, damar duvarlarmmda diizensiz IgM bi-
rikimi saptandi. Isik mikroskopisi ile deger-
lendirmede iimh bir yukstaglomeriiler apa-
rat hiperplazisi yaninda interstisyumda be-
lirgin mikrokalsifikasyon odaklar:1 gozlendi
(Resim 1,2). Tedavide oral KCl replasmani (4
cc/kg/g), indometazin (3 mg/kg/g) kul-
lanildi. Halen tedavinin 8. aymda olan,
gelisme geriligi ve yatig siklig1 azalan olgu 8
aydan beri hi¢ yatidmamugtir.- En son
yapilan fizik bakisinda (13.1.2000), agirlik:
9200 gr (10-25p), boy: 80 cm (50p), Na: 139
mEq/L, CL: 92 mEq/L, Ure: 37 mg/dl olan,
kan gaz1 degerleri ve karin ultrasonografisi
normal bulunan olguda molekiiler genetik
calismalar planlanmaktadar.

RESIM1: Bobrek biyopsisinde hafif segmental mezeniiyal
hiicre artimi ile birlikie glomerdliin yukstaglomeriiler apa-
ratinda belirginlesme dikkati cekmektedir (H.E. x400)

%

RESIM 2. Izlenen glomeriillerin ikisinde immatiir gbrﬁnﬁm:ve
Bowman araliinda genisleme, diger glomerillerde ise fokal

segmental mezenjiyal genisleme ile intersyumda mik-
rokalsifikasyon odaklar izlenmektedir (H.E? x 100) :
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TABLO 2: Hiperprostaglandin E sendromu ile Gitelman - Bartter sendromunun 6zellikleri

HIPERPROSTAGLANDIN E

GITELMAN-BARTTER

HEREDITE Otozomal ¢ekinik Otozomal ¢ekinik-baskin

YAKINMALARIN Prenatal Erken yetigkin cagda

BASLANGIC DONEMi (Polihidramnioz)

BULGULAR Politiri, diyare, kusma, ates Hipokalemik alkaloz, hipomagnezemi,
hipokalemik alkaloz, nefrokalsinozis, tetanik nébetler, kabizlik
gelisme geriligi, Medtller yogunluk artigi Normal

BOBREK US

BOBREK HISTOLOJI - Yukstaglomeriler aparat Ekstraglomer(ler aparatta
hiperplazisi, interstitiyel blyime, kalsifikasyon (-)
kalsifikasyon

TARTISMA taglandin E, diizeyinde yiikselme sap-

Bartter sendromunun karakteristik bul-
gulari, hipokloremik metabolik alkaloz ve
normal kan basmcma eglik eden hi-
perreninemi ile hiperaldosteronizmdir. Pri-
mer nedeni kesin olarak bilinmeyen bu
sendromda temel patoloji, sodyum ve po-
tasyumun renal tiibiiler emilim bozuklugu
ile henle kulpunun ¢ikan kolunda klor emi-
liminin yetersizligidir. Hiperkalsemi, hi-
pokalemi, hiperkalsiiiri, nefrokalsinozis,
bobrek fonksiyonlarinda ilerleyici bozulma.
rasitizm, hipomagnezemi, trombosit ag-
regasyon defektleri, yukstaglomeriiler apa-
rat hiperplazisi tabloya eslik edebilir (2, 4 -
6). 1997' de yayimlanan 20 olguluk bir su-
numda Bartter sendromunun birbirine ¢ok
benzer ti¢ klinik fenotipi (1. Klasik Bartter
sendromu 2. Gitelman sendromu 3. Bartter
sendromunun neonatal tipi) oldugu be-
lirtilmistir. Sendromun neonatal tipi olarak
kabul edileni, bazt yaymlarda Hi-
perprostaglandin E sendromu seklinde de
adlandirilabilmektedir (7-9). Hiperprostag-
landin E sendromu ile Gitelman - Bartter
sendromunun baglica 6zellikleri Tablo 2'de
gosterilmistir (8).

Literatiirde Bartter sendromuna benzer
ozellik tasiyan dogustan hipokalemik
tiibiiler hastaliklar veya Hiperprostaglandin
E sendromu olarak kabul edilen olgular bu-
lunmaktadir. 1985'de yayimlanan Sey-
berth'in (8) sunumunda, polihidramnioz,
erken dogum, gelisme geriligi, diyare,
kusma, hiperkalsiiiri, nefrokalsinozis, pros-

tanmasma karsm klortin tibiler emiliminde
bozukluk olmamas: dikkat cekicidir. Ol-
gumuzda gelisme geriligi, tekrarlayan de-
hidratasyon ve metabolik alkaloz ataklari,
hipokalemi, hipokloremi, normal kan
basinci, aldosteron ve renin diizeylerinin
yliksekligi nedeni ile hipokalemik tiibiiler
hastaliklar diigtiniilmiistiir. Bulgularm ye-
nidogan doéneminde baglamasi, trombosit
fonksiyon testlerinin ve Mg diizeyinin nor-
mal olmasi, bobrek biyopsisinde ilimli bir
yukstaglomeriiler aparat hiperplazisi yanin-
da, interstisyumda belirgin mikrokalsi-
fikasyonlarm varligr nedeni ile Hiperpros-
taglandin E sendromu tanisi konmustur.
Ancak prenatal dénemde polihidramniozun
ve erken dogum Oykiisiiniin olmamast, nef-
rokalsinozisin yoklugu s6z konusu taniya
uymayan bulgular olarak degerlendiril-
mistir. Mackie ve arkadaslarmmn (10) ma-
kalesinde de belirtildigi gibi, bir pros-
taglandin sentetaz inhibit6rii olan indome-
tazinin erken dénemde kullanilmas: ile ol-
gularda gelisme geriligi ve nefrokalsinozis
olugumunun &nlenebildigi de bilinen bir
gercektir. Bir diger arastirmada da, Bartter
sendromunun tedavisinde elektrolit bo-
zukluklarmin diizeltilmesi, prostaglandin
inhibitérleri, aldosteron antagonistleri ve
oral elektrolit destegi ile prognozun
diizeldigi bildirilmektedir (11). Olgumuzda
da, indometazin kullanilmaya baslanma-
sinin ardmndan, gelisme geriligi ve yatig
sikhiginda azalmanin olmas: dikkat cekici-



J SSK TEPECIK HOSP TURKEY 1999 Vol. 9 No. 2-3

dir. Hastaligin degisik tiplerinde gen mu-
tasyonlarmin farkli olmasi nedeniyle hi-
pokalemik tiibiilopatilerin altinda yatan ge-
netik defektin tanimlanmasi icin molekiiler
genetik calismalara gereksinim  vardir
9,12).
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