Tuz Kaybi Bulgulari Olan Bir Bebekte
Pseudohipoaldosteronizm: Sitomegalovirus
Enfeksiyonuna Sekonder mi?

PSEUDOHYPOALDOSTERONISM IN AN INFANT WITH SALT WASTING SYMPTOMS:
IS IT SECONDARY TO CITOMEGALOVIRUS INFECTION?
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Ozet

Pseudohipoaldosteronizm  siit ¢ocuklugu doéneminde
renal tuz kaybi, hiponatremi, hiperpotasemi, metabolik asidoz,
yiiksek renin ve aldosteron diizeyleri ile karakterize; renal
tubullerin aldosterona cevapsizlig ile gelisen bir bozukluktur.
Bobrekte sodyum kanal subunitlerinde ya da mineralokor-
tikoid reseptorlerindeki mutasyon sonucu primer veya bobregi
tutan gesitli bozukluklar sonucu sekonder olarak olusabilir.

Yenidogan doneminde CMV infeksiyonu saptanmis olan
2.5 aylik erkek bebek, ishal ve kusma yakinmalari ile klinigi-
mize getirildi. Hiponatremik dehidratasyonu ve asidozu sap-
tandi. Uygun hidrasyon tedavisi sonrasi izleminde serum
aldosteron ve renin diizeylerine ragmen hiponatremi ve
hiperpotasemisi devam etti. Sag bdbrekte hipoplazi, CMV
IgM pozitifligi saptandi. Mineralokortikoidlere yanitsiz olan
olgu oral tuz tedavisine klinik ve biyokimyasal olarak ¢ok iyi
yanit verdi ve pseudohipoaldosteronizm tanisi konuldu.

Pseudohipoaldosteronizm olgumuzda primer olabilecegi
gibi CMV enfeksiyonuna sekonder olarak gelismis olabilir.

Anahtar Kelimeler: Pseudohipoaldosteronizm,
Sitomegalovirus enfeksiyonu, Tuz kayb1
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Summary

Pseudohypoaldosteronism is a disorder caused by the
response defect of renal tubuli to aldosterone. It is
characterised by renal sodium loss, hyponatremia, metabolic
acidosis and high levels of serum renin and aldosterone in
infancy. It is caused by the mutations in Na" channel subunits
or mineralocorticoid receptors in kidney or it can occur
secondarily to various renal diseases.

Two and half months old male baby whom CMV
infection was diagnosed in the neonatal period was brought to
our clinic with the complaints of diarrhea and vomiting.
Hyponatremic dehidratation and acidosis were found. After
appropriate hydration management,despite high serum levels
of aldosteron and renin, hyponatremia and hyperpotasemia
continued. Right renal hypoplasia and CMV IgM antibody
positivity were found. The patient who was responseless to the
mineralocorticoids responded very well to oral salt treatment
and thus pseudohypoaldosteronism was diagnosed.

In our patient pseudohypoaldosteronism can be primary
but also might have occurred secondary to CMV infection.

Key Words: Pseudohypoaldosteronism,
Cytomegalo virus infection, Salt wasting
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Cocukluk ¢aginda tuz kaybina yol agan sebep-
ler arasinda izole mineralokortikoid eksikligi, ad-
renal yetmezlik, konjenital adrenal hiperplazi gibi
adrenal beze ait bozukluklar; adrenokortikotropik
hormon (ACTH) eksikligine yol acan hipotalamo-
hipofizer yetmezlikler, renal patolojiler ve miner-
alokortikoidlere diren¢ (psddohipoaldoste-ronizm)
gibi durumlar bulunmaktadir (1-4). Psddohipoal-
dosteronizm renal tubullerin aldosterona cevap-
sizlig1 ile gelisen bir bozukluktur (5-7). Erken siit
cocuklugu doneminde renal tuz kaybi sonucu klinik

T Klin J Pediatr 2002, 11

olarak dehidratasyon, kusma, diyare, kilo kaybu ile;
biyokimyasal olarak hiponatremi, hiperpotasemi,
metabolik asidoz, yiiksek renin ve aldosteron diizey-
leri ile karakterizedir (5,7).

Psodohipoaldosteronizm  primer ya da
sekonder olabilir. Primer olarak bobrekte amilorid-
duyarli Na" kanal subiinitlerinde ya da minera-
lokortikoid reseptorlerindeki mutasyon sonucu
gelismektedir. Sekonder psddohipoaldosteronizm
ise iiriner sistem malformasyonlari ile birlikte olan
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enfeksiyonlar, renal ven trombozu, akut piyelone-
frit, obstriiktif tiropati, renal meduller nekroz gibi
bobrek ile ilgili patolojiler sonucu nadir olarak
olusabilir (8,9).

Bu yazida sitomegalovirus (CMV) enfeksi-
yonu sonrast saptanan ve bu enfeksiyona sekondar
gelisebilecegi diisiiniilen, pseudohipoaldos-
teronizmli bir olgu sunulmustur.

Vaka

Ishal ve kusma yakinmalar1 ile getirilen
ikibuguk aylik erkek vaka tetkik ve tedavi amaciyla
klinige yatirildi. Ozgegmisinde miyadinda 3000 g
agirhiginda dogan bebegin ii¢ haftalik iken kusma ve
ishal yakinmalarinin basladigi, bu nedenle bir kez
hastaneye yatirilarak tedavi  edildigi, gegici
hiperamonemi ve CMV Ig M pozitifliginin sap-
tandig1; soyge¢misinde ailede onemli bir hastaligin
bulunmadig ve ailenin tek ¢ocugu oldugu &grenildi.

Fizik incelemesinde boy 52 cm (<%3), viicut
agirhigr 3400 g (%3-10), bas cevresi 36 cm (%3-
10), genel durumu kétii, hipoaktif, turgoru bozuk
idi. Kalp tepe atimu 140/dakika, kan basiec1 80/40
mmHg, karaciger 3 cm, dalak 3 cm palpabl idi.
Laboratuvar incelemesinde: hemoglobin 8.5 g/dl,
beyazkiire 12600/mm’, trombosit 245000/mm’,
periferik yaymasinda eritrositler normokrom nor-
mositer, sedimentasyon hizt 10 mm/saat; biyokim-
ya testlerinde kan sekeri 117 mg/dl, Na 121 mEq/I,
K 7.6 mEq/l, Cl 93 mEq/l, ALT 41 1U/l, AST 59
IU/1, tire 33 mg/dl, kreatinin 0.3 mg/dl, kalsiyum
10 mg/dl, pH 7.2, HCO3 11.9 mmol/l; tam idrar
tetkikinde idrar dansitesi 1020, pH 5, mikroskopik
incelemesi normal idi. Tiroid fonksiyon testleri,
ACTH, 17 OH progesteron ve kortizol diizeyi
normal, serum aldosteron 2721 pg/ml (normali:
200-1600 pg/ml), renin 500 pg/ml (normali:60-140
pg/ml), 24 saatlik idrar Na’u 111 mmol/giin (nor-
mali: <20 mmol/giin), anti CMV Ig G >250 i (in-
dex= serum floresan sinyal bdlgesi, normali: <0.7
1), anti CMV Ig M 5393 aU/ml (normali <4 aU/ml)
idi. Renal ultrasonografide (USG) sag bobrekte
hipoplazi, iist batin magnetik rezonans gorintiile-
mede hipoplastik sag bobrek saptandi. Ter testi 16
mEq/l (Normal) olarak degerlendirildi.
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Uygun rehidrasyon tedavisi ile dehidratasyonu
diizelen vakada, Na diisiikligi ve K yiiksekligi
devam etti. Oncelikle mineralokortikoid eksikligi
disiiniilen hastaya fludrokortizon uygulamasina
yanit alinamadi. Serum renin ve aldosteron diizey-
lerinin yiiksek gelmesi iizerine olgunun pseudohi-
poaldosteronizm ile uyumlu oldugu disiiniildi ve
oral tuz tedavisi (1g/giin) baslandi. Tuz tedavisinin
uygulanmasindan kisa bir siire sonra hastada klinik
ve biyokimyasal diizelme saglandi:

| Na+ K+ pH HCO3 Aldosteron

Tedavi 121 mEq/1
oncesi

Tedavi 144 mEq/1
sonrasi

7.6 mEgq/l 720  11.9 mmol/l 2721 pg/ml

44 mEq/1 737 19 mmol/l 1200 pg/ml

Ayaktan takip edilen hastanin fizik gelisim hi-
z1 artt. Oral tuz destegine devam edilen olgunun
sekiz aylik iken yapilan incelemesinde boy ve vii-
cut agirhiginin 25. persantile ulastigi, biyokimyasal
parametrelerinde bozukluk olmadig1 gézlendi.

Tartisma
Cocukluk ¢aginda tuz kaybi ile giden durum-
larin basimnda mineralokortikoid eksikligi, konjeni-
tal adrenal hiperplazi, renal bozukluklar ve minera-
lokortikoidlere direng gibi durumlar yer almaktadir
(1-4).

Pseudohipoaldosteronizm renal tuz kaybi ve
buna bagli olarak hiponatremi, hiperpotasemi,
metabolik asidoz gelisimi ile bulgu veren bir du-
rumdur. Primer ya da sekonder olsun sonugta
mineralokortikoidlere cevapsizlik olusur. Son yil-
larda giderek artan siklikta tan1 almaya baglamstir.
Tam yas1 siit gocuklugu déonemine yogunlagmakta-
dir (4,9). Pseudohipoaldosteronizm sonucu fetal
hidramnios gelisimi miimkiindiir (10).

Hasta Kklinigimize basvurdugunda dehidra-
tasyon bulgulari, hiponatremi, hiperpotasemi, me-
tabolik asidoz varligi ile mineralokortikoid eksik-
ligi diistiniilmiis ancak hidrasyon defisit tedavisi ve
mineralokortikoid uygulanmasina karsin tuz kaybi
tablosu silirmiistiir. Hastamizda tuz kaybi yapan
sebepler gdzden gegirildiginde ACTH, 170H pro-
gesteron ve kortizol degerlerinin normal olmasi ile
konjenital adrenal hiperplazi ve en sik nedeni olan
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21 hidroksilaz enzim eksikliginden uzaklasildi.
Pseudohipoaldosteronizmde oldugu gibi izole aldos-
teron eksikliginde kortizol ve ACTH degerleri nor-
maldir. Ancak izole aldosteron eksikliginde bek-
lendigi iizere serum aldosteron degeri diisiiktiir (1).

Psodohipoaldosteronizm tip 1 ve tip 2 olarak
ikiye ayrilmaktadir. Her ikisinde de hiponatremi,
hiperpotasemi, metabolik asidoz bulunmakta, tip 1
psodohipoaldosteronizmde renin-aldosteron yiik-
sekligi ve hipotansiyon varken, tip 2’de diisiik
renin-aldosteron diizeyleri ve hipertansiyon bu-
lunmaktadir. Tip 2 psddohipoaldosteronizmde
tubuler NaCl reabsorbsiyonunun artis1 séz konusu
olup Gordon’s sendromu ya da klorid sant send-
romu olarak ta adlandirilmaktadir (9,12). Olgumuz
klinik ve biyokimyasal olarak pseudohipoaldos-
teronizm tip 1 ile uyumludur.

Tip 1 psodohipoaldosteronizm sadece bobregi
tutabildigi gibi (renal tip 1 psddohipoaldos-
teronizm), ek olarak ter bezleri, tiikkriik bezleri ve
kolonu da tutabilir (multipl tip 1 psédohipoaldoste-
ronizm) (9). Olgumuzda ter testinin normal olmast
ter bezi tutulumunu ekarte ettirmis ve taniy1 renal
tip 1 psddohipoaldosteronizme yoneltmistir.

Sitomegalovirus enfeksiyonu konjenital ya da
edinsel enfeksiyon seklinde olabilir. Genel olarak
bakildiginda bazi bebeklerde huzursuzluk ve ge-
lisme geriligi disinda bulgu yoktur. Bazilarinda ise
hepatosplenomegali sarilik, purpura, mikrosefali ve
serebral kalsifikasyonlar ile klinik bulgu gelisir.
Bunlarin disinda koriyoretinite bagli korliik, isitme
kaybi, spastisite ve hipotoni gdzlenebilir (13).
CMV enfeksiyonu ¢ok nadiren renal hastalik yapa-
bilir. Ozellikle konjenital enfeksiyonda tubuler
tutulum gozlenir. Asemptomatik olabilecegi gibi
renal yetmezlige kadar gidebilen agir bir tablo ile
karsimiza ¢ikabilir (14).

Hastamizda CMV enfeksiyonu &ykiisiiniin
olmasi,  klinik  olarak  gelisme  geriligi,
hepatosplenomegalinin varligi, laboratuvar olarak
CMV Ig M pozitifligi, renal USG ve magnetik
goriintiilemesinde sag bobrek
hipoplazisinin saptanmasi tablonun CMV enfeksi-
yonuna sekonder olabilecegini diistindiirmiistiir.

rezonans
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Ancak tubulus epitelindeki amilorid-duyarli Na
kanal subiinitlerinde ya da mineralokortikoid re-
septorlerindeki mutasyon sonucu olusan primer
pseudohipoaldosteronizm ekarte edilememistir.

Psodohipoaldosteronizm tip 1’in tedavisinde
tuz desteginin yapilmasi esastir. Son yillarda bazi
olgularda 11 beta-hidroksisteroid dehidrogenazi
inhibe eden karenoksolon da kullanilmaktadir (15).

Olgumuz sekiz aylik iken yapilan son kontro-
lunda halen oral tuz destegine gereksinim duymak-
tadir.Takiplerde tuz ihtiyacinin kalmamasi patolo-
jinin gegici olduguna isaret ettiginden CMV enfek-
siyonuna sekonder pseudohipoaldosteronizmi dii-
stindiirecektir. Renal biyopsi yapilamayan olgu-
muzda molekiiler diizeyde caligmalarin yapilmasi
bir olasiliktir ve etyolojinin belirlenmesini sagla-
yabilecektir.
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