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L GiRiS 

Glik()jen depo hastahklan viicutta glikojen birikimiyle geli~en ve glikojenin yeterli 

diizeyde kullamlamamasl sonucu bazl klinik sonu~lar doguran bir metabolik hastahk 

grubudur. Glikojen depo hastahgl tip 3 (GDH tip 3) genelde daha hafif seyirli olmasl 

nedeniyle slk tammlanamamaktadl! ancak geni~ ~aph serilerde en slk rastlanan 3 tip 

arasmda oldugu bilinmektedir Karaciger ve kas tutulumu ile seyreder ve siroz ve 

kardiomyopatiye kadar ilerleyebilir. Eksik alan enzime gore 3a, 3b, 3c ve 3d ~eklinde 

gruplandmln ve klinik olarak sadece kaslan tutup tutmamalaIlyla aylrt edilebilirler 

Genetik ayldan mutasyonlaIl heterojen bir yapl gosterir ve bazl mutasyonlann bazl etnik 

gruplarda daha slk goriildUgU bilinmektedir.. TUrkiyede henUz enzimatik analiz 

uygulanamamasl nedeniyle slkhkla tam konamamaktadn ve bu sebeple glikojen depo 

hastahgl tip 3 ile ilgili TUrk toplumuna ozgU yeterli veri yoktur. Cah~mamlzdaki amay 

glik()jen depo hastahgl tip 3 tamsl alan olgularda TUrk topll!muna ozgU klinik verileri 

degeriendirmektir. 

2 GENEL BiLGi 

2.1 TANIM.:· 

Glikojen glikozun depolamTIl~ halidir Glikoz memelilerin primer enerji kaynagl 

olmasl nedeniyle bu kaynagm devamhhgl iyin haZll halde depolanmasl hayati onem ta~n 

Bu durum !tim organlarda geyerli olmakla beraber en belirgin depolanma karaciger ve 

kaslarda olur (l). Glikojen depo hastahklan glikojenozlar olarak da bilinirler ve glikojen 

metabolizmasml etkileyen enzimlerin kahtsal olarak etkilendikleri metabolik 

hastahklardn Belirtiler GDH tipine gore degi~kenlik gosterir ve genelde kas gUysUzlUgU 

ve kramplaIl, bUyUmU~ bir karaciger ve dU~Uk kan ~ekeriyle seyreder Ie!.. Glikojen 

metabolizmasl11ll1 bozulmasl bazl diger biyokimyasal yollan etkilerken vUcut ek ba~ka , 
enerji yoliaIl da aramaktadl!. Bu snada geli~en metabolik yan UrUnler bobregi ve diger 

organlan da etkileyebilmektedir GDHler fatal olabilir ancak risk hastaiIgl11 tipine gore 

degi~ir (I) 



2.2 TAJUm;E; 

1928 yllmda Snappes ve Creveld hepatomegalisi ve karacigerden glik()jen 

mobilizasyonu azalml~ olan 2 hastaYl tammlaml~lar (6).. 1953 yllmda Forbes 3..hastaYl 

geni~ bir klinik anlatlmla tammlaml~ ve karaciger ve kaslardaki glikojenin anormal 

yaplda olabilecegini dti~tinmti~ttir (7). Illingworth ve Cori aym hastadan glikojen izole 

etmi~ler ve dl~ zincirlerin c;ok klsa oldugunu f~llketmi~ler (8) Coli ve Coli (Cori, Carl; 

Cori, Gerty; kan-koca) daha once limit dekstrin diye tammladlklan bir yapldan 

bahsetmi~ler ve bu yapmm fosforilazla dallanma noktalanna kadar hidrolize edilmi~ 

ancak alfa 1,6 bagl kalml~ bir iskelet glikojen yapldan ibaret oldugunu ileri stirmli~ler 

i~te Cori ve Cori bu hastanm glikojenindeki bu bozuklugun dal kIllCl enzimdeki 

bozukluga bagh olabilecegini tahmin etmi~tiL Sadece 4 yll soma lllingworth, Cori ve 

Cori enzim eksikligini ispat etmi~tir (9).. Van Creveld de daha once tam koymu~ oldugu 2 

hastanm enzim eksikligini 36 Yll soma bu yolla ispat etmi~tir (10).. Hastalan 1928' de tam 

konduktan soma klinikleri giderek dlizelmi~tir Snappes ve van Creveld 1928'de ilk 

glikojen depo hastahgml bildirmi~ olmakla beraber aslmda tammlanml~ ilk glikojen depo 

hastahgl enzim bozuklugu 1952 de yine Cori ve Corinin ispat ettigi glikoz-6-fosfataz 

eksikliginin oldugu glikojen depo hastahgl tip 1 'dil 1952'den soma enzim eksikliginin 

saptanma snasma gore glikojen depo hastahklan snayla isimlendirilmi~tir 

I alllmlanml~ ilk glikojen depo hastahgl enzim bozuklugu glikoz-6·fosfataz 

eksikliginin oldugu glikojen depo hastahgl tip l' dir 1952 den soma enzim eksikliginin 

saptanma snasma gore glikojen depo hastahklan snayla isimlendirilmi~tir, I ek istisna 

aslmda bir depo hastahgl olmayan glikojen depo hastahgl tip 0' dlr ki bunda normal 

insanlardan daha az miktarda glikojen depolanmasl vardn ve yaplsl normaldir (5). 

23 GLiKOJEN; 

Glikojen, glikoz molekUllerinin alfa 1,4 baglanyla birbirine baglallIp c;izgisel bir 

omurga olu~turdugu dallanml~ bir polimerdir. Her 4·10 glikozda bir alfa 1,6 baglylq 

" olu~an dallanma gerc;ekle~mektedir Glikojen molekUlleri hlicre sitozoltinde bulunur (4) 

Glikojenin kaslardaki ana roW AlP saglamaktu .. Ancak karacigerdeki temel gorevi 

glikoz homeostazisini saglamaktn. Fazla enerji durumunda (yemek somasl) karaciger 

kandan glikozu ve glikoza yevirebilecegi besin maddelerini (aminoasidler, galaktoz. 
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fruktoz, laktat, pirUvat, gliserol) allr ve glikojene gevirir Buna Zit olarak kan ~ekerinin 

azalmasl durumunda karaciger glikojeni bir takIm hidrolitik mekanizmalarla Ylkar ve 

ortama glikoz salar.. Dokunun her gramma gore hesaplamrsa karacigerde glikojen 

depolanmasl daha fazladu ancak totalde kaslarda doku miktan daha fazla olmasl 

nedeniyle kaslarda daha 90k glikojen bulunur. 10 kg Ilk bir \,ocukta serbest glikoz miktan 

5 gr (70 kg'hk bir eri~kinde 15-20 gr) olmakla beraber 10 saatlik a9hktan soma bile en az 

25 gr glik()jen depo halde bulunmaktadn (2). Slirpriz olmayan bir ~ekilde kasl etkileyen 

GDH'lerde kas kramplarl, egzersiz intoleransl, hemen yorulma, plOgresif halsizlik, 

myopati ve bazl hallerde kardiomyopati de gorliltir .. Aksine karacigeri tutan GDHlerde 

hepatomegali, hepatik disfonksiyon ve hipoglisemi daha slktIr (2,3). 

Gerektiginde ortama glikoz saglama i~lemini ilk olarak glikojen fosforilaz enzimi 

ba~latlL fosforilaz, birbirlerine alta 1,4 baglanyla bagh glikoz molekiillerini bu baglan 

kuarak son 4 glikoz molekUlii kalana kadar serbestle~tirir ve alfa 1,6 baglyla bagh kalml~ 

son 4 glikoz molekiiliiniin 3 'ii dal kmci "debrancher" enzimin transferaz komponentinin 

etkisiyle kopanhr ve uzun dallardan birine yapI~tll1hr Alfa 1,6 baglyla bagh kalan son 

molekiildeki alfa 1,6 baglm debrancher enziminin glikozidaz komponenti Ylkar ve i~lem 

diger dallardaki Ylkunlarla devam eder i~te bundan dolaYldn ki alta 1,6 bagmm kmlmasl 

bu enzimin dal klllCI enzim (debrancher) olarak adiandlllimasma neden olmu~tur (4) 

Fosforilaz ile ortama glikoz I-fosfat salmuken debrancher enzimin glikozidaz 

komponenti 0 dalm kalan son glikoz molekiiliinli serbest glikoz olarak salar (4) 
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Sekil 1: Glik()jen Ylklhml 

glikojen fos"'rilaz J 

Oal KrnCI Enzim J 
(debrancher) 

(glukotransferaz) 

glukoz 

Oal KIrlCI Enzim J/.~ .... 
(debrancher) •.. .• 

glukozidaz .. gluko2 

g1ikojen "'S"'ril .. J 
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2,,4 GLiKOJEN DEPO HASTAL1G/ Tip 3,: 

Dal kmci enzim 1532 aminoasidden olupn biiyiik bir proteinin organize olmaslyla 

olu~an 170,000 dalton agnhgmda bir polipeptidten olu~mu~tur Bu enzim tek bir 

polipeptid zincirinin fiukh 2 bolgesinde farkh iki katalitik aktivitenin olmaslyla olmasl 

nedeniyle ilginy bir enzimdir Bu iki katalitik aktivitenin birincisi oligo-l ,4-1,4-

glucanotransferase olan bir transferaz ve ikincisi amylo-alphal,6-glucosidase olan bir 

glikozidazdll Glikqjenin tamamen Ylkrlmasl fosforilaz ve debrancher enzimin her iki 

katalitik aktivitesinin diizenli yah~maslyla geryekle~ir (11). 

GDH tip 3iin Wm formlall otozomal resesif geyi~ gostermektedir ve Ip21 

kromozomundaki ye~itIi mutasyonlarla olu~maktadn Debrancher gende bir yok 

mutasyon tammlanml~tn, bu ylizden etkilenmi~ bir «ok hasta, homozigot olmaktan yok, 

bir1e~mi~ heterozigottur, GDH tip 3ah hastalann karaciger, kas, kalp, eritrosit ve 

fibroblastIarda gosterilmi~ olan generalize bir debrancher enzim aktivite dli~likliigli 

mevcuttur, Progresif kas ve kalp yetmezligi sadece generalize debrancher enzim 

eksikliginde goriilmektedir GDH tip 3b'de eksiklik sedece karacigerdedir; kasta aktivite 

normaldir, GDH tip 3a ve 3b ile ilgili molekiile biolojik ara~tnmalall yok geni~ yaptada 

Bir kay fiukh mutasyon saptanml~tll ve farkh mutasyonlar GDH tip 3a'YI 

olu~turabilmektedir GDH tip 3b exon3iin 6"kodonundaki 2 fiukh mutasyonla 

geli~mektedir Exon 3 'teki bu mutasyonun neden sadece karacigeri tuttugu, neden kaslan 

tutmadlgl bilinmemektedir.. GDH tip 3cde debrancher enzim'in transferazl normal, 

glikozidaz'l ise bozuktur GDH tip 3d de ise glikozidaz normal transferaz bozuktur, GDH 

tip 3c ile ilgili 30 yIl once bir ailede 2 vaka tanlmlanml~ ve lrmlmlandlktan soma 

rastlanmaml~tIr; muhtemelen bi! aile hastahgl olmu~tur GDH tip 3d GDH tip 3a'dan 

klinik olarak fiukslzdlr ve GDH tip 3cden daha slk rastIanmaktada (11) 

Aslmda glikojen depo hastahgl tip 3 ile ilgili yanh~ inam~lar mevcuttur 

• GDHlin en slk gorUlen tip oldugu ve GDH'nin yok nadir oldugu soylenir Oysa 

yapIlan geni~ yah~malar g6stermi~ti!ki tip 1, 3 ve 6mn insidansmll1 e~itti! ve bu ' , 
liyiiniin toplammm tOm glikojen depo hastahklallnm %80i oldugu g6rUlmU~tOr 

Belki de GDH tip 3 lin bazen hafif klinik geli~tirmesi daha az tam konmasma 

neden olmaktadIr (12) 
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• GDH Ide goriilen hipogliseminin daha ciddi oldugu soylenir.. Bu genelde 

dogrudur ancak bazen GDH tip 3 iin daha ciddi hipoglisemik ataklar yaptlgl 

bilinmektedir (13). 

• Hastalann hepsinin puberte somaSI diizeldigi dii~iiniiliil Ancak onemli bir 

klsmmda SilOZ ve karaciger yetmezligi geIi~mekte ve dahasl hepatoselUier 

karsinom geli~mektedir (14, IS) 

• Olgulann %8Sini karaciger ve kaslan tutan tip 3a olu~turmaktadn Kas tutulumn 

genelde yocukluk doneminde minimaldir ve genelde geny eri~kin donemde 

kendini belli eder (II). PlOgresif kas giiysiizliigii 30-40 ya~laiinda ortaya YlkaT. 

Bazen bu durum ozellikle Japon hastalarda olmak iizere yocukluk doneminde de 

ortaya ylkmaktadll (16) 

• Kalp tutulumu nadir degildir "Sadece karaciger tutulumu" (tip3b) olgularm 

%IS'inde goriilmektedir (17-20) 

2 .. 5 KLiNiK,: 

Hipoglisemi GDH tip 3'iin pnmer klinik bulgusudur Erken donemlerde 

hipogliseminin nedeni debrancher enzimin yeterli yah~mamasl nedeniyle 

glikojenolizis'in tam olmamasldn. GDH lin aksine glikoneogenez GDH tip 3 'te 

normaldir; bu da GDH tip 3teki hipogliseminin neden genelde daha az ciddi oldugunu 

aYlklamaktadlr. Vine de GDH tip 3teki hipogliseminin yok ciddi boyutlara Ula$lp 

olUmlere neden olabilecegini de unutmamak gerekir (4,S,IS) 

GDH tip 3 'teki karaciger hasannm nedeni halen tam olarak bilinmemektedir. Siit 

yocuklugu ve erken yocukluk doneminde genelde karaciger enzimleri yUkselmektedir; 

slkhkla yok yiiksek diizeylere ula~abilmektedil Tekrarlayan hipoglisemilerin karacigerde 

hasara yolaylp fiblOzise neden olabilecegi dii~iinUlebilirse de hipogliseminin daha slk 

goriildUgU GDH I' de bu durum gorUlmez (2,3,S) Belki de anormal yapldaki glikojen 

molekUIU karacigerdeki harabiyetten sorumludur ancak bunu kamtlayan herhangi bir. , 
bulgu yoktm .. Aynt $ekilde, geli~ebilen hepatik adenom ve hepatoseliiler karsinomu da 

aylklayan bir bulgu yoktur GDH tip 3teki bulgular111 puberte somasl duzelebilrnesinin 

nedeni halen bilil1memektedir 
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GDH tip .3'teki miyopati ve bazen kardiomyopatinin mekanizmasl halen 

bilinmemektedir Bu durumun hipoglisemilere baglI oldugu du~linli!mesiyle birlikte 

hipogliseminin daha slk gorlildligli GDH Ide bu durum gorulmemektedir. 

Sut yocuklugu ve erken yocukluk doneminde GDH Ie benzer bir ~ekilde 

hepatomegali, hipoglisemi, hiperlipidemi ve geli~me geriligi gorulUr. Bu iki hastalIgl 3-8 

ya~lar arasmda klinik olarak ayudetmek zordur. Glikoz 6 fosfataz'm ve glikoz 6 fosfat 

transport sisteminin de normal oldugu glikoz metabolizmasmm Wm basamaklan GDH tip 

.3 te GDH I' den farklJ olarak normaldir; bu yUzden fosforile glikoz araiirunleri artmaz (2-

5) Bundan dolaYl GDHI den farklJ olarak GDH tip 3'te Iaktat ve lirik asid dOzeyleri 

rutin olarak artmaz. Bazl hastalarda artlYor olmasmm sebebi bilinmemektedir 

fosforilaz kinaz eksikligiyIe seyreden GDH tip 9, yocukluk yagmda hepatomegali 

ve buyume geli~me geriligi gorU!mesi, hipoglisemi ve hiperlipideminin hafif seyretmesi, 

laktik asidemi ve hiperUriseminin oimamaslyla tip .3 ile kaIl~abilir Aymm enzim 

dUzeyine bakmakla konur (5) 

I arama programl olmamasl nedeniyIe guvenilir GDH insidansl bilinmemek1:edir 

Bazl yalI$malara gore insidans yakIa~lk 20 bin - 25 bin' de I dOzeyindedir. GDH tip .3 

tUm GDWIerin %24'OnO olu~turmaktadII ve bu da Avrupa da insidansl 83 bin canh 

dogumda bir oldugunu gosterir. Kuzey Afrika Yahudileri'nde insidans 5400 de 1 

~eklinde daha yOksektir ve hepsi tip .3a ~eklindedir (11,21) 

GDH tip 3 lin tiplerinin klinik ba$langlylarl hastadan hastaya degi~mektedir Bu 

fark!J!Jklar mikroheterqjenite olarak taIllmlanmaktadu Mikroheterojenitenin temeli 

henliz anla~Ilamaml$ olmakla beraber reziduel "debrancher" aktivitesi hastalIgm 

ciddiyetini belirtmemektedir Ornegin 4455del I mutasyonu olan blitUn kuzey Afrika 

Yahudilerindeki kas yetmezIigi duzeyi birbirinden fllikllhklar gostermektedir (Il,21) 

Otozomal resesif oldugu iyin her iki cinsi e~it ~ekilde tutar (11) 

Klinigin ortaya ylkl~ ya~l yok degi~kendir Hipoglisemi yok nadiren yenidoga? 

doneminde gorOllir; genelde ilk olarak 3-4 ayhkken ortya ylkar ki bu don em beslenme 

slkhglIllIl azaldlgl donemdir. Hepatik bulgular eri$kin donemde kas tutulumu olup 

kendini gosterene kadar fiukedilmeyebilir (2-5) 
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Olgulann kan ~eker dlizeyi yemeklerden bir kay saat soma giderek dli~meye ba~lar 

Glik()jen depo hastal!gl tip 3 kliniginin temelini hipoglisemi semptomlan olu~turur ve bu 

semptomlar aylsmdan hasta yakmlan bilgilendirilmelidir (2-5,17,18,22): 

• irritabilite 

• Huysuzluk 

• Iitreme 

• Yetersiz beslenme 

• Apne 

• Bradikardi 

• Letarji 

• Konruzyon veya apati 

• Konvlilzi yon 

• Nedensiz davram~lar (aglama, gUhne) 

• Dikkatsizlik 

• Hipotermi, yarpmtl, terleme 

• Ba~agnsl 

• Koma, ani ollim 

• Yenidogan doneminde sadece hipoglisemi semptomlan gorlilebilirken daha 

bUylik yocuklarda gtirlilebilen sorunlar daha degi~ik patern gosterebilir: 

o Uyanmada veya uyandllmada zorluk 

o iyi i~taha ragmen geli~me geriligi 

o Karm yevresinin artmasl 

o Ba~ donmesi, sersemlik, konflizyon 

• Hipogliseminin ve glikojen depolanmasmm uzun donem komplikasyonlan 

• Klsa boy 

• Siroz, karaciger yetmezligi 

• Hepatik adenom, hepatoselUler karsinom 

• Egzersiz intoleransl 

• Kas gU<;stizlUgU 

• Kardiomegali, dilate hipertrofik kardiomyopati 
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• MyoglobinUriye sekonder bobrek yetmezligi (nadir) 

Sutc;ocuklan hayatlannm ilk bir kac; aymda saghkh olarak nitelendirilir ler 

Hepatomegali hayatm ilk iki aymdan once nadir saptana ancak daha soma giderek biiyiir. 

Karaciger sert k1vamdada Srkhkla dalak da bUyUr ancak bObrekler etkilenmez 

Puberteye ula;illdrgmda genelde hepatomegali geriler. <;:ogu hasta sUt c;ocuklugu ve 

c;ocukluk doneminde bUyiime geli~me yetersizligi gastermesine ragmen eger kan glikoz 

diizeyleri devamh yeterli dUzeyde tutulursa normal biiyiime garUlebilir (2-5,22) 

GDH tip 3a ve3dde kas guc;sUzliigii hayatm ikinci dekadmda ortaya c;rkar ve hafif 

bir klinikten agua kadar degi~kenlik gasterir Dilate hipertrofik kardiomyopati 3 ve 4. 

dekadlarda geli~ebilir ancak belirgin kalp yetmezligi nadirdir (5,18,19) 

2 .. 6 FiZiKMUAYENE: (2-5,17,18,22) 

• Dogumda ve ilk bir kac; ay saghkhdalar 

• Hepatomegali genelde ikinci aydan soma geli~ir ve giderek ilerJer 

• Karaciger serttir 

• Genelde beraberinde splenomegali bulunur Ancak bObreklerde bUyiime 

goriilmez 

• Genelde hepatomegali pubertede geriler Bazen bu gerileme tam olarak garUiUr. 

• GDH tip 3a ve 3d' de kas giic;sUzliigii hayatm ikinci ve UC;UncU dekadlarmdan 

soma ba~lar Bazrlan agn derecede etkilenirken baziian daha az etkilenir 3. ve 4 

dekadlarda kardiomyopati geli~ebilir ancak ciddi kalp yetmezligi nadirdir 

2..7 LABORATUAR: 

ilk olarak beslenmeden soma ardr~rk bir ~ekilde kan glikoz seviyesi alc;UlUr 

Genelde beslenmeden sonraki ilk bir ka9 saatte kan ~ekeri korunabilir (2-5,22) 

Karaciger fonksiyon testleri: Rutinde karaciger enzimleri ve protrombin diizeyi , 

bakIllI. SUt 90cugu ve 90cuklarda karaciger transaminaz dUzeyleri c;ok yUksek dUzeye 

ula~abilirler ve bunlar genelde pubertede gerilerJer ve bazen norl11ale donerIer PI 

degi~ikligi sadece karaciger fibrozu veya sirozda goriiliir (4,5,22) 
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Tiim hastalarda Iaeatin kinaz diizeyi olyiilmelidir.. Genelde ikinci dekad somaSl 

yiikseldigi iyin yocukluk doneminde normal olmasl GDH tip 3a ve 3b aynmml saglamaz 

GDH tip 3bde kaslarda debrancher enzim aktivitesinin normal olmasl ve kas tutulumu 

olmamasl nedeniyle CK dtizeyleri ytiksek degildir ve CK her ya;;ta normaldir Kreatin 

kinaz olyiimii stityocugu ve yocukluk doneminde de bakllmahdlI. CK dtizeyi 

yiiksekligiyle kas tutulumu arasmda korelasyon yoktur (23,24). 

Lipid diizeyi baklhr. VLDL kolesterolti ve trigliseridlerde hafif yUkseklik 

saptanab i I ir 

Ayhk somaSl kan ve idrar ketonu balaIn .. Tam ayhk somaSl ketoz saptanmasl 

onemlidir .. Laktat diizeyi de 61yiilebilir ancak yok yiiksek diizeyler saptanmaz. Aynca 

ayhk somaSl tirik asid de hafif~orta diizeyde artl~ gosterebilir (4,5,22,25) 

).7..1 Ke.sin Tam.: GDH tip 3 tamsl iyin karaciger veya kas dokusundaki klsa zincirli 

glikojeni saptamak ve dU~Uk debrancher enzim aktivitesini saptamak gereklidir.. Kasta 

normal diizeyde debrancher enzim aktivitesi saptamak GDH tip 3a ve 3d tamsmdan 

uzakla~tmr Debrancher enzim aktivitesi deri fibroblastlarl, lenfositIer ve eritrositlerde de 

olyiilebilmektedir (4,5,22,26).. GDH tip 3b tamsl kaslarda enzim aktivitesinin normal 

oldugu gosterilene kadar konamaz DNA diizeyindeki ara~tllmalar sonuy verirse belki de 

kas omeginin almmasma gerek kalmayacaktn 

Karacigerin durumunu deger lendirmek ve geli~en adenomlar ve hepatoseliiler 

karsinomu saptamak iyin diizenli ultrasonografi bakllmahdn Hepatik adenom slk 

rastlanabilir; Franslz hastalarda %25 slkhkla rastlanml~tll Bu adenomlarm malign 

donii~iimleri heniiz rapor edilmemi~til Klzlarda polikistik over slk g6rUlebilmesi 

sebebiyle pelvik USG takibi de yapllmahdn Sirozu olanlarda hepatoseliiler karsinomu 

erken saptamak amaclyla dUzenli arahklarla abdominal B r yekilmelidir. (27-30) 

Myopatik degi~ikliklerin erken tamsl i9in elektromyografi yekilmesi ~arttIl Bu 

teknikle myopatinin progresyonu da monit6rize edilebilir. (31,32) 

Olgulara yemekten iki saat soma veri len glukagon kan ~ekerini yUkseltirken, 6-8 
/ 

saat ayhk somaSl verilen glukagonda onemli bir kan ~ekeri artl~l olmaz. GDH I den farkh 

olarak glukagon somaSl laktat diizeyinde tehlikeli bir artl~ gozlenmez Galaktoz veya 

fruktozun I 75gr/kg oral alll11l kan ~ekelini yiikseltirken laktat dtizeyi GDH I deki gibi 
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art~ giistermez. Vine de GDHI ve 3 aymml ic;in bu testIer rutinde iinerilmemektedir. Ani 

olarak kan laktat dUzel'i artl~ giistetebilir (4,22) 

2.7.2 Histoloji.: GDH tip 3 'IU hastalann karacigerindeki glikojen birikimi hepatositlerin 

ciddi distansiyonuna neden olmaktadn. Vag birikimi ise nadirdir ve bu GDHlden 

aymml da saglal'an bulgulardan biridir Ek olarak GDH tip .3 'IU hastalar1l1 karaciger 

histolojisinde fibtiiz septa saptamrken GDH I' de saptanmaz. Fibrozis periportal 

fibrozisten mikronodUler siroza kadar degi~kenlik giisterebilir .. Fibrozis c;:ogu hastada 

ilerlel'ici olmazken Japon hastalann bit krsm1l1da ciddi siroza kadar ilerleyebilmektedir 

(22,33,34). Kaslarda c;:ok belirgin histopatolojik degi~iklikler olmamakla beraber kas ve 

kalp tutulumu elektromil'ografi ve ekokardiografil'le saptanmaktadll Kaslann 

histopatolojisinde PAS+ vakuoller saptanabilmekle beraber miktan l'etmezlikle korele 

degildir. (31) 

2.8 TEDAVi: 

Olgularda l'eterli kan ~ekeri dUzeyi saglamak ic;:in sUtc;:ocuklar1l1da gUn bol'unca s!k 

beslenme ul'gulanmah ve gece de nazogastrik tUp ile devamh beslenme ul'gulanmahdll. 

2-3 ya~lar1l1a ula~!11l1ca gece beslenmesi m!Sll ni~astas!yla degi~tirilebilit Bu beslenme 

glikozun l'ava~ SaI1l111TI1 sayesinde 3-6 saatlik l'eterli kan ~ekeri dUzeyi saglal'abilit Diger 

tip l1i~stalar (patates, piriny) aym etkiyi l'aratmayacagl ic;:in hastalat uyallimalrdll. Al'nca 

ni~astan1l1 s!cak suyla hazlllanmas! sadece 1-2 saat etkili kan ~ekeri saglayacagl ic;:in 

aileler ni~astal'l oda slcaklrg1l1daki suyla hazlrlamalan ~eklinde uyanlmalrdll .. (35) Vine 

de bazen araya giten hastalrklar vel'a adolesan asilikten dolal'! yeterli beslenememe 

nedeniyle hipoglisemiler geli~ebiliL Bu durumu iinceden tahmin etmek iyin ailelerde her 

zaman glikometre bulunmalrdll (13) 

Hipoglisemik ataklann tedavisi olgunun bilincine giire degi~iklik g5sterir Bilinci 

aC;:lk olgularda 15 gr basit karbonhidrat (3 c;:ay ka~lgr ~eker, bir su bardagl meyve suyu ..... ) 

verilmesi l'eterlidir. 15 dakika soma eger kan ~ekeri yeterli dUzel'e eti~mezse ayl1l doz , 
tekrarlamr Yeterli dUzel' saglanamamasl infeksil'on gibi beraberinde olabilecek 

durumlarla geli~ebilir .. Eger olgunun mental durumu oral alrm1l1 olamayacagl kadar 

kiitUyse aspirasyon riski nedenil'le parenteral tedavi uygulanll. Evde tedavide 

yapilabilecek tek tedavi glukagon uygulamasldll 20 kg alt1l1a 0.5 mg, 20 kg UstUne I mg 
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yapIlll. Yine de bilinmelidir ki GDH tip 3 hastalannda eger hemen 6ncesinde yeterli 

beslenme olmarTIl~sa debrancher enzim eksikligi nedeniyle glikojen dallarmdan yeterli 

glikoz koparrlamayacagmdan kan ~ekeri duzeyi yeterli miktarda artmayabilir 

Hastanede yaprlacak ilk tedavi ~ekli ise intraven6z dextroz uygulamasldll 

infeksiyon gibi oral ahml olmayacak kadar k6ttile~mi~ hastalarda intraven6z destek 

tedavi ~ekli 6nemlidir (2,4) 

2.8,.1 D~yet;· 

GDH tip 3'Un en onemli tedavi ~ekli titiz bir diyet uygulamasIdll. Mutlaka bir 

beslenme uzmamyla beraber duzenlenmesi gereken diyette temel amay gUndUz ve 

6zellikle gece yeterli kan ~ekeri dUzeyi saglamaktlL SUt yocuklan iyin mama veya anne 

sUtUyle sIk bir ~ekilde beslemek gUn boyu yeterli dUzeyde glikoz ve glikoz prekUrsorU 

saglayabilir ancak bilinmelidirki bunlarm yakla~Ik %50'si glikoneojenik ayldan fakir olan 

yagdan meydana gelmektedir (2,4) 

SUt yocuklarmda gece oglisemi saglarnak iyin nazogastrikle devamh beslenme 

uygulanmahdu. Beslenme mama veya anne sutU, elemental enteral formula veya glikoz 

veya glikoz polimerlerinden olu~mahdu infiizyon hIZl sUt yocugunda 8-10 mg/kg/dk ve 

daha bUyUk yocuklarda 5-7 mg/kgldk olmahdlr .. infiizyon pompasI durmalara kar~I ve 

NGSnin yerinden ylkmasma kar~l alarml olmahdll 

<;:ocuk bUyUdUkye diyet katI gIdalarla degi~tirilebilir Amay diyetin %55-65'inin 

karbonhidrat, %20-25'inin yag ve %15-20'sinin proteinden olu~masldILGlikoneogenezin 

bozuk olmamasl nedeniyle GDH tip 3 hastalannm diyetlerinde glikoz prekUrs6rleri olan 

protein, galaktoz, fiuktoz, laktat, pirUvat ve gliserol iyermelidiL GDHI hastalarmm 

aksine sUkroz, laktoz, galaktoz ve fruktoz krsltlamasI, bunlar GDH tip 3 'te laktik as it 

artl~ma sebep olmadlklan iyin, klsltlanmasI gerekmez Yag asitlerinin glikoza 

d6nU~ememeleri nedeniyle diyetin %25 ini geymemelidir. (36) 

<;:ocuk 2 ya~ civanndaysa nazogastrikten devamh beslenme yerine mlSll ni~astasl 

kullanIlabilir. Aslmda pankreatik amilaz eri~kin dUzeye 6-8 aylarda ula~masma ragmen 
, 

tadmm iyi olmamasl nedeniyle mlSll ni~astasl 2-3 ya~lanndan once iinerilmez 2 

ya~mdaki bir yocuk iyin mlSll ni~astaslI1ll1 ba~langly dozu 4 saatte bir I 6 g/kgdll. MlSll 

ni~astaSll1l oda slcaklrgll1daki su veya diger bir iyecekle 1:2 oranlllda sulandllarak 

hazIriamak gerekir <;:ocugun ya~l arttlkya sUre 6 saatte bire ylkrlabilir ve miktall I 7-2.5 
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g/kg a pklllI Fazla vermek rebound etkisiyle hiperinsUlinizme sebep olacagr iyin bundan 

kaymrlmahdu. (2,4,35) 

2.8.2 Egzersiz.: OIgularlll ya~larma uygun tUm sporlan yapmalarr ozendirilmelidir. 

Spora bagl! karaeiger ve dalak rUptlirU hiy bir GDH tip .3 hastaslllda rapor edilmemi~tir 

Diyetlerine uyduklarr ve ay kalmadrklarr sUreee spor yapmalarmda sakmea yoktur 

2 .. 9 iZLEM: 

Oral ahmr krsrtlayan bir hastahk varl!gmda mutlaka hospitalizasyon gerekir 

T anmm ilk bir yIlmda yakm takip gerekir aneak daha soma 6 ayda bire ylkrlabilir GDH 

tip 3 hastalannm yaklll takip olmak ko~uluyla gebe kalmalannda sakmea yoktur 

3.. HASIALAR VE YONfEM 

Akdeniz Universitesi TIp fakUltesi Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve 

Beslenme Bilim Dahnda izlenen, glik~jen depo hastahgl tamsl karaeiger biyopsisi ile 

saptanml~ olan ve Hollanda-Erasmus Universitesi - Rotterdam Klinik Genetik 

Laboratuan' nda enzimatik analizleri yaprhp dal krnel enzim dtizeyi normal 

kontrollerden dti~Uk ve fosforilaz kinaz aktivitesi normal bulunarak glik~jen depo 

hastahgr tip .3 tamsr kesinle?tirilen 10 hasta ara~tl!maya allllml~t!l (tablo 3.1) .. Olgularm 

her birinin ya~l, aktabahk dUzeyi ve oturduklan b61ge, somatik geli~me durumlan, klinik 

ozellikleri biyokimyasal bulgulan ve ekokardiografileri kaydedilmi~tir 

• Klinik bulgu olarak kaydedilen ozellikler: 

o KonvUlziyon ge<;:irip geyirmedigi 

o Kas gUysUz!iigU veya yabuk yornlma 

o Otit slkhgl 

o BUyiime-geli~me degerlendirmesi 

• Biyokimyasal ozellikler: 

o Hemogram 

o Sedimentasyon 

o ALT, AST. Kreatin kinaz 

o Lipid profili (trigliserid, total kolesteloL LDL, HDL, VLDL) 
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o Urik asit 

o Iotal protein ve albUmin 

I ablo 3.1: Olgulann dal kJlJCI enzim ve fosforilaz kinaz enzim aktivite dUzeyi 

Olgu Dal kIllCI Fosforilaz kinaz 
enzim aktivitesi* enzim aktivitesi** 1--------,--"',:::-"-''-:::-::::-·:-,-'''.:::-·------ ---------------------_____ ._ 

2 

3 

1 1 

6 o 
7 o 
8 

9 

10 

*nmoI!24h1mg Hb (11-45) 
**nmol!min2/mg Hb (6-19) 

4. BULGULAR: 

4.1 Klinik Ozelliklet; 

Ioplam 10 90cugun 6' Sl erkek (%60) 4 U (%40) klzdl. Ya~lan 2-18 ya~ arasmda 

degi~iyordu ve ortalama ya~ 9 .. 6 ± 54 idi. Olgular ge~itli nedenlerle ortalama 1 7 (±I I) 

ya~lannda ba~vurmu~lardl Ba~vuru nedenleti %40 mda konvUlziyon, %33 Unde karm 

~i~ligi ve %20 sinde fizik muayenede saptanml~ olan hepatomegali, bit olguda (%7) 

sanhk idi Olgulanmlzm %50' sinde 2 delece akraba evliligi mevcuttu; olgulardan 

birinin anne-babasl aym koyden idi ancak diger olgularda herhangi bit akraba evliligi 

mevcut degildi Olgulann %80'inde ozge9mi~te konvUlziyon oykilsU vardl, bunlann 

% 75inde diyet uygulamasl somasl konvUlziyon yinelemedi (tablo 4 .. 1) Olgularm 

ba~vuru snasmda ve son kontrollerindeki boy ve vUcut agllhgl stand art sapmalan tablo 

4.2 de sunuldu Olgularll1 ba~vurudaki boy standart sapma ortalamasl -2 I iken son 
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kontrolde ortalama -2.7 . ye gerilemi~tiL Ba~vulUdaki agll hk standart sapma ortalamasr -

I 59 iken son kontrolde - LSI olarak saptanmr~tIr 

Olgulann izleminde otitis media dikkate ahndrgmda, bil olguda 2 kez, 7 olguda bir 

kez otitis media saptanmakla birlikte 2 olguda otitis media saptanmadr 

I ablo 4 I: GDH tip 3 olgulannm ba~vuruda klinik ozellikleli 

Olgu Ya~ II CinSiyetl Akrabailk I Ba~vuru nedeni Ba~vuru 
_._j.~ I ________ J ______ ~--------'-Y-a-~I--i 

17 I' E 2 -, Konvtilziyon + Karm $i:;;ligi 21 .. 1
1 _2. ___ ,. -i'i2i'7'7~ i ~ ____ I 2 I_Hi_e __ p __ a_t_o __ miiieg~a_ili_ii_ ----i-.----i-i--'" 

3 13 E I 2 I KonvUlziyon 1,5 
.~~=ii=~~=~~~ ~~~~~~ .. --~~~=~~~ 

2 . 'j Konvillziyon + Hepatornegali 1 4 10 E 

I Anne~babasl I I 
I
, Sanhk + Kann ~i!ligi 
, aynl koyden 

5 4 K 

6 18 K--l Yak 1"K--on-v-lil~Zi~Y-On----i--'-----' 1 
I~=~'~~~ ~~--~ I E Yak I Hepatomegaii 1 7 11 

1-8~~'~1=1~~ K Yak I-K~o~n~v~mCzi=yo=n=+~K~m~IO~$~i!C.li~gi-~ 1 

9 4 E Yak I KmlO ~i!ligi 4,5 

3,5 10 1 8 E 2 I Konvtilziyon + Kann Si:;;ligi 
--~i~--i---~i---------_J_--~'~----iiJ--=---~---~ 

HSDS: Bay standart sapma 
WSDS: AgIThk standart sapma 

4 .. 2 Laboratuar; 

Olgularm anemi degerlendirilmesi son hemoglobin degerlerine bakrlarak yaprldr 

Ortalama hemoglobin degerJeri 11 7 ± 1 5 g/dl idi. Olgularm son kontrollerinde kreatin 

kinaz (CK) degerleri ile ba~vurudaki ve son kontrolUndeki ALIIASI dUzeyleri tablo () , 

de sunuldu CK degerleri 1 0 ya~mdan bUyOk 6 olgunun sadece I inde normal dOzeyde, 
; 

digerlerinde yUksek bulundu ve ortalama 510 ± 305 U/L dOzeyinde idi Oegeri normal 

saptanan olgunun ya~r 17 idi ve karaciger fonksiyon testleri de normale donmU~tU 10 

ya~lI1dan kU9Uk 4 olgunun ikisinin CK degeri yUksekti .. Bunlarrn CK degerleri ve 

ALI/ASI degerJeri sllasryla 214-3921743 ve 1204-1611173 UlL ydi. Karaciger 
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fonksiyon testleri 17 ve 18 ya~mdaki olgularda normal degerJere yakmdl (AL T I AS I: 

snaslyla 71/94 ve 41/58 u/L) ki bu literatUre uygun olarak puberte somaSl dUzelmekte 

oldugu ~eklinde yorumlanabilirdi ancak 18 ya~mdaki olgunun ilginy olarak CK degeri 

810 u/L ydi ve diger olgunun aksine kas gUysUz!UgU de mevcuttu I 0 ya~mdan kUyUk 4 

olgunun ortalama ALT degeri 364 ± 210, AST degeri 690 ± 609 U/L ydi .. Karaciger 

fonksiyon testIeri normale diinen iki bUyUk yocuk dl~lanrrsa I 0 ya~mdan bUyUk 4 

yocugun ortalama ALT degeri 190 ± 102, AST degeri 201 ± 84 U/L 'ydi (tablo 4.3). 

Tablo 4.2: GDH tip 3 olgulannm olgularm boy ve agll hk standart sapmalan 

o LGU HSDS2 j c-,W,c=.S:D:cS:.,I'--C _W_ ~12~2_!J"_ak_i~ ___ _ 

I -3.05 -2.98 -2.62 __ .~ 16 yrl 

2 -0.9 ilk Q~§Yuru _. 

3 ._-c:2, .. 8::::2 .. ,.,. __ ..J_-. .::2,.2.::: .. _ .... _,.,._-_,,2, .. 9: . ..:::.8",_._....J JlxIL __ ... _. 
4 -1.8 -0.7 -0.3 

..... " .... ~--------

5 -4 .. 71 -2.4 -1.71 

6 -0.79 -0.5 0.79 

7 -1 5 -0 . .9 -1.4 

8 -3.6 -1.6 -1.8 

,_9 ...... _=:_. __ ...•.• ___ • __ ........... ......:: .. =~jL_. __ _ .. _. ____ . ...J 

10 - I. 7.:..9 _....1 _-.:;,;0.:;:,36= ___ • -0.7.:::.8.,--....1 ~,~<.:.:... __ . 

HSDSI: Bajvurudaki boy standart sapma; HSDS2: Son kontroldeki boy standart sapma 
WSDSI: Bajvurudaki agHhk standa,t sapma; WSDS2: Son kontroldeki agHhk standa,! sapma 

OlgulaIlmlzm ba~langlyta hiybirinde kas gUysUz!Ugii belirtisi yok iken son 

kontrollerinde %60mda kas gUysUz!UgU mevcuttu Kas gUysUz!UgU yakmmasma kar~m 

CK dUzeyi normal bulunan 1 olgu vardr.. CK dUzeyi yUksek olmakla birlikte kas 

gli9SUz!UgU ohnayan bir olgu dikkati yekti. 

Lipid profili tabla 4.4 de sunulan olgulann. %50' sinde hipertrigliseridemi 

bulundu Olgulann sedimentasyon hlZl, total protein ve albUmin dUzeyi ve tirik asit 

dlizeylerinde patolojik degerJer saptanmadl 
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Tablo 4 3: Karaciger enzimleri ve kreatin kinaz dUzeyleri 

irk ALT/AST SonALT/AST Son hemoglobin 
Olgu 

(UlL) (UlL) (g/dl) 

670/1210 71194 12,4 

2 646/1529 646/1529 11 8 

3 749/812 124/129 11,9 

4 1321181 343/323 129 

5 153/217 259/315 11 7 

6 41158 14 

7 137/178 13,2 

8 156/176 98 

9 392/743 392/743 
--"-----_._----

10 692/997 161/173 

Tablo 44: Olgulann lipid profili (mg/dl) 

Total Kolesterol Trigliserid 

173 244 

153 357 

165 160 

195 213 

120 199 

222 158 

147 154 

139 86 

147 32 404 

182 55 527 
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Yedi olguya ekokardiografik inceleme yapIlabildi On iki ya~mdaki olgunun 

hipertrofik kardiomyopatisi mevcuttu, bununla birlikte CK dlizeyi normalin iki katmdan 

az idi (324 UlL); diger olgularm ekokardiografik incelemesi normal bulundu 

5.. TARTISMA: 

Glikojen depo hastahgl tip 3, dal kmcl "debrancher" enzimin aktivitesinin dU~Uk 

olmasma bagh geli~en, glikojen daIlarmdan yeter Ii dlizeyde glikoz kopanlamamaslyla 

seyreden metabolik bir hastalrktll (l). Koparllmaml~ dallanndan dolaYI glikojen ba~hca 

karaciger ve kaslarda birikmektedir Etkilenen primer organlar karaciger ve kas olmakla 

birIikte, kaslarda enzim aktivitesinin normal oldugu tip 3b' de sadece karaciger 

etkilenmektedir Genelde etkilenim slit s;ocuklugu doneminde ba~lar ve ilgins; bir ~ekilde 

puberte somaSl slkhkla dlizeJme gosterir.. Aynr dlizey enzim aktivite eksikligine ragmen 

bazl olgularda klinik hafif seyrederken bazl olgulann klinik bulgulan erken donemde 

ba~lamaktadll Oyle ki, Momoi ve arkada~lan eksik olan enzime gore yapllan 

gruplandllmanm dl~mda, kas etkilenim durumuna gore de smlflama yapml~lardlr I 

grupta kas glis;slizJligli ve karaciger etkilenmesi s;ocukluk doneminde ba~larken 2 grubun 

karaciger etkilenmesi s;ocukluk doneminde ba~laYlp kaslar eri~kin donemde 

etkilenmektedir 3 grupta karaciger, s;ocukluk doneminde etkilenip daha soma 

dlizelmekte ve eri~kin donemde kas etkilenmesi ba~lamaktadll 4 gruba ise eri~kin 

donemde kas etkilenmesi ba~laYlp s;ocukluk doneminde hiS; karaciger bulgusu 

vermeyenler girmektedir (l6). Enzim aktivitesinde aynr dUzeyde eksiklik olmasma kar~m 

bu klinik fiukhhk mutasyonlardaki mikroheterojeniteye baglanmaktadll (37) 

AGL (Debrancher enzim) genindeki mutasyonlarm heterojenitesi nedeniyle fiuklr 

cografi bolgelerdeki etnik gruplarda fiuklr klinik sonu91ar geli~mektedir (16, 2 I). Bu 

9alr~mada toplumumuza ozgii klinik bulgular ortaya kondu. 

Otozomal resesif kalrtlm ozelJigi bilinen GDH tip 3 olgularlmlzm yarlsmda ikinci ~ 

dereceden akraba evliligi olmasl dikkati s;ekti 

Glikojenozlarda slk goriilen biiyiime-geli~me geriliginin erken donemde diyet 

tedavisi ba~larsa puberteye kadar diizelebilecegi bilinmektedir (22,39). Olgularll11izlll 

ba~vurudaki boy standart sapma ortalamasr -2 liken ortalama 10 yIllik bir izlem somasr 
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ortalama -27 ye gerilemi~tir Bu durum, erken ya~ta diyet tedavisine ba~lamanm 

onemini gostermektedir Ba~vurudaki agulIk standart sapma ortalamasr -159 iken son 

kontrolde -I 51 olarak saptanmr~trr ve GDH tip 3 de agu IIgm boydan daha az 

etkilendigini gostermi~tir 

Konvtilziyon olgulanmrzm %40mda ba~vuru nedenleri arasmdaydr ve oykiilerinde 

% 80'inde konviilziyon vardr Uygun diyet onerisiyle olgulanmrzm hi<; birinde bu sorun 

tekr arlamamr~tu 

GDH tip 3 olgularmm fasia! ozellikleriyle ilgili yaprlmr~ bir <;ah~mada, olgularm 

belirgin bir otit srklIgma sahip oldugu belirtilmi~ aneak olgulanmrzda boyle bir yatkmlIk 

saptanmamr~tu (40).. <;:alI~mada bahsedilen basrk burun kokii olgulanmrzm hepsinde 

meveut iken kalkrk burun ueu biiyiik <;oeuklarm sadeee birinde meveuttu. 

IUmii kronik bir hastahga sahip olan olgulanmrzm yall11zea ikisinde anemi saptandr 

ve olgulanmrzda onemli bir sorun meydana getirmedi 

GDH tip 3' tin en onemli laboratuar bulgulanndan bili CK yiiksekligidir (38) %85 

srklIkta goriilen tip 3a da CK ytiksekligi birlikteligi goriiliir.. 2003 yrlmda yaprlan bir 

yaymda ileri siiriilen CK enzim yUksekligi bulgusu diger glikojen depo hastalrklanndan 

ayut ediei ozellik olarak son yillarda tal11 konan olgularrmrzda ba~vuru suasmda 

degerlendirilmektedir.. Bu nedenle olgulallmrzm tiimiinde tal11 suasmda olyiilmii~ CK 

verileri yoktur 10 olgudan 7 sinin CK degerleri yUksek bulundu .. Yiiksek olmayanlardan 

ikisi I 0 ya~mdan kii<;iiktU; iiyiineiisii ise 17 ya~mdaki olgumuzdu. Biiyiik olgunun 

CK smm yUksek olmarnasr ve hikayesinde kas gii<;siizliigii veya <;abuk yorulmanm 

olmamasr, kii<;iik olgulardan birinin bu olgunun karde~i olmasr ve bu olgularm diger 

iiyiineii karde~inin CK diizeyinin <;ok yiiksek olmamasr (211 u/L) ve hikayesinde kas 

gii<;siizliigiiniin olmamasr nedeniyle ii<; karde~ olgunun GDH tip 3b olabileeegi 

dii~iiniildii Yiiksek CK diizeylerine kar~m ekokardiografide sadeee bir olguda 

kardiyomiyopati saptandr, diger olgulann ekokardiografileri normal bulundu. 

Nedeni bilinmeyen bir ~ekilde GDH tip 3 hastalan, gerek klinik ayldan gerekse , 

laboratuar bulgulan ayrsrndan puberte sonrasmda diize!me egilimi gosterirlel. Bu durum 

bazr etnik gruplarda tarn tersi seyredebilir ve erken ya~ta kardiyorniyopatiye kadar 

ilerleyebiliI (1-3,37). lUrk toplumuna ornek olu~turulabilecek olgu grubumuzda ise 10 
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ya~mdan kii<;tik olgulann kataciget enzimleti (ALIIASI) ortalamasr .364/690 U/L iken 

I 0 ya~mdan btiytikletde ortalama 190/201 U/L' ye gerilemi~tit 

Literattitde kas tutulumu ile CK diizeyi atasmda kotelasyon olmadrgr 

bilditilmektedir (38). Olgulallmrzm %40· mda kas giic;siizltigii yoktu ve bunlann biiyiik 

krsmmm CK degerleri de notmaldi ilginc; bit ~ekilde CK'sr 1000 U/L'ye yakm olup kas 

gUc;stizltigU olmayan II ya~mda bit olgumuzun yam sua, CK degeti normal in iki katr 

(324 U/L) olup katdiyomiyopatisi olan bit olgumuz mevcuttu 

Uygun diyet tedavisinden soma ttansaminaz diizeyleri getilemekle birlikte CK 

dtizeyletinin iletlemesi, olgulanmrzda GDH tip 3' tin kaslatda ilerleyici veya ya~la 

birlikte attr~ gosteten bit depo hastalrgr etkisi oldugunu dii~iindtitmektediL Olgulanmrzm 

eti~kin ya~ doneminde de kas gtic;stizliigti ve kas tutulumu ac;rsmdan izlemi 

gerekmektedit 

GDH tip 3' iin ba~lrca tedavisi olan normoglisemi saglamayr amac;layan diyet 

uygulamasmm hipoglisemik konvUlziyonlar ve hepatoselltilet hasatdan korudugu 

olgulanmrzda gottilmektedir. Diyet uygulamasmm en uygun bic;imde yaprlmasr ile 

biiyiime geli~me geriliginin diizeltilmesi miimktin olabilitdi. Ancak genel olatak tedavi, 

CK dtizeyleri tizet inde etkili gottinmemektedir 

GDH I' deki hiperlipidemi ve hipetiitisemi olgulallmrzda bel it gin olatak 

saptanmamr~tlI Hershkovitz ve atkada~lan lipid profili ve ateroskleroz indeksine 

bakmr~lat ve GDH tip 3· te belirgin ateroskletoz yatkmlrgr olmadrgmr bilditmi~letdit 

(25) Bununla birlikte 5 olgunun trigliserid dtizeyi 200-500 mg/dl arasmda olmasr, 

dikkatli olunmasr getektigini gostermektedir. 

Kronik hastalrklarda beklenilenin aksine olgulanmrzda sedimentasyon hrzlatmda, 

total protein ve albtimin dtizeylerinde karakteristik bir degi~iklik saptanmadl. 

6.. SONU<;:: 

Glikojen depo hastalrgr tip 3 tamsr enzirnatik analizle kesinlqtitilmi~ 10 olgunun , 

klinik ve laboratuar bulgulan incelendi. Olgularm yansmda akraba evliligi dikkati c;ekti 

Boy krsahgr 10 olgunun 6 sll1da bulundu, vticut agrrhgr 10 olgunun 3tinde norrnaldell 

dU~Uk idi Diyet tedavisi somasr boy ve vUcut agrrhgr degi~il11i alllamh bululll11adr allcak 
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boy standart sapma ortaIamasmm -2. I' den -2.7' ye geriIemesi dikkat yekiciydi OIgu 

saYlsl az oImakIa birIikte, CK (kreatin kinaz) diizeyIerinin kas giiysiizlUgii semptomu iIe 

bagmtlir oImakIa birIikte, ekokardiyografide kardiyomiyopati buIgusu iIe bagmtlir 

oImadlgl goriildii 

GDH tip .3 tamsl iIe izIenen oIguIanmlzda uygun diyet somaSl hipogIisemik 

konviiIziyonIar bir ek sorun oIu~turmamakIa birIikte, biiylime geIi~me geriIigi ve kas 

giiyslizliigU en slk goriiIen ek sOIunIardll Uygun diyet tedavisinden soma transaminaz 

diizeyIeri geriIemekIe birIikte CK dlizeyIerinin iIeriemesi karacigerin korunmasma 

kar~m kas tutuIumunun devam ettigini gostermektedir 

21 

, 



7. 6ZET 

Glikojen depo hastahgl tip 3, dal kmcl "debrancher" enzimin aktivitesinin dii~iik 

olmasma bagh geli~en karaciger vel veya kas tutulumu ile niteli, puberte somaSl gerileme 

egilimi gosteren bir metabolik hastahktn 

Konviilziyonlar, karm ~i~ligi ve kas gii9siizliigii yakmmalan ile ba~vUlan , klinik ve 

laboratuvar bulgularmm yam sna karaciger histopatolojik incelemesi ile glikojen depo 

hastahgl tamsl konan olgulardan, eritrositlerinden enzimatik analiz ile dal kmcl 

"debranching" enzim aktivitesi dii~iik bulunarak glikojen depo hastahgl tip 3 (GDH tip 3) 

tamsl kesinle~tirilen 10 olgu incelendi 

6 erkek 4 klZ, ortalama ya~lan 96 (2- I 8 ya~) olan olgulanmlzm 5' inde akraba 

evliligi vardr Ba~vulU snasmda 10 olgunun 5inde bulunan boy krsahgl, tam dan ortalama 

10 yil somaki kontlOIIerinde 6 smda devam etmekte idi 

Anemi, olgularm ikisinde, ekokardiyografide kardiyomiyopati birinde, 

hipertrigiseridemi be~inde saptandr Kreatin kinaz (CK) yiiksekligi 7 olguda bulundu, kas 

gii9siizliigii semptomu ile bagmtlh idi, kardiyomiyopati ile ili~kili degildi 

GDH tip .3' iin ba~hca tedavisi olan diyet uygulamasl hipoglisemik konviilziyonlar 

ve hepatoseIIiiler hasardan korumakla birlikte olgularlmlzda biiyiime geli~me ve CK 

diizeyleri iizerinde etkili goriinmemektedir 
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