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Fontan operasyonu gecirmis olgu; aralik 2018’de gozlerde sislik ile
dis merkeze basvuran, onceden reaktif hava yolu ve atopi oykisu
bulunan hastada 6n planda allerji digtinilerek anti histaminik
tedavi baslanmis. Izlemde ateg oksilirtk ve akcigerde ral ronkits
gelismesi lizerine bronkopnomoni tanisiyla ayaktan antibiyoterapi
verilmis.

Antibiyoterapi sonrasi enfeksiyon bulgular: gerileyen hastanin
1zlemde gozlerde sisligin devam etmesi ve bacaklarda odem tespit
edilmesiltizerine kendi istegi ile DEU C.Alerji poliklinigine
basvuruyor:.

)JHastada uzun siiredir kullanmaktakta oldugu aspirine bagh
anjloodem disunilip, aspirin coumadin ile degistiriliyor.



Bakilan tetkiklerde hipoalbuminemi ve hipoproteinemi
saptanmasi Uizerine C.Gastroenteroloj1 béliimiine danisilda.

[k incelemede goz kapaklari 6demli, bacaklarda gode birakan
odem mevcuttu.



OZGECMIS SOYGECMIS

OZGECMIS:
Prenatal: G1P1AOKO saglikli anneden; Fetal EKO’da DORV. Gebelikte
sigara, alkol kullanimi yok. Enfeksiyon oykiisti yok. GDM+ diyetle regiile

Natal: Miad NSVY ile 3160gr.

Postnatal: Dogar dogmazaglamis. APGAR 9/10 Anne stiti almis. 19.
giininde pulmoner banding operasyonu.

1,5 yasinda glenn shunt, 3 yasinda fontan operasyonu, 7 yasinda siinnet,
kordon kist1 eikarilmasa.

Asilari tam
SOYGECMIS:
»~Anne; 40 yas saghkl
Baba; 40 yas saghkh
> Akrabalik yok. Ailede kronik hastalik oykiisi yok



F1ZIK MUAYENE

Agirlik :40,9 kg (SDS: -0,24, Persentil: 40,562, Agirhik Yasi: 11,48)
Boy :155 ecm (SDS: 0,81, Persentil: 79,1, Boy Yasi: 12,62)

VKI :17,02 kg/m2 (SDS: -0,75, Persentil: 22,66)



F1ZIK MUAYENE

Genel durum: Iyi, oryante, koopere

Deri: Turgor ve tonusu hafif azalmis, dokiintii, renk degisikligi, lezyon
yok

Bas-boyun:. Goz kapaklari hafif odemli. Lap yok. Orofarinks ve
tonsiller olagan

Solunum Sistemi: Her 1ki hemitoraks solunuma esit katiliyor . Ral-
ronkus yok.

Kardiyovaskiiler Sistem: S1(+) S2(+), ritmik. 2/6-3/6 erken sistolik
uflirimi meveut

Batin: Rahat, karaciger ve dalak ele gelmiyor.
GUS: Erkek fenotipte stinnetli, testisler skrotal, skrotal 6dem yok

Ekstremiteler: Tim ekstremiteler spontan istemli hareketli . Alt
ekstremitelerde 1+ 6dem mevcut

O Norolojik muayene: Isik refleksi bilateral esit aliniyor. Hipotoni,
hipertoni yok. Derin tendon refleksleri normoaktif.
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LABORATUAR BULGULARI

Onceki

Parametre Adi Sonuc
Sonuc

* Kan(Hb) Negatif MNegatif
* Bilirubin Ne%?\\ Negatif
* Urobilinojen rmal \;\ 34
* Keton (acﬁeh@( N\ MNegatif
* Glukoz ,() ( ‘ﬂeéaﬁf -’ MNegatif
* Protein / M\ VW/ g/l Negatif
* Nitrit o Megatif Negatif
* Likosit Negatif Negatif
i [ \\ |\~ 5.5 [pH] 5.5
*Dansite \\ 1011 1015
- Re@?\ \“*-.._..-4"'" Acik San Sar
5 ru\ﬁ\;p / Berrak Berrak
\ | *Eritrosit (RBC) 1 IHPF] [0 3 0
9‘ * kiikosit (WBC) 0 IHPF] |0 4 1
* Yass Epitel 0 /[HPF] | 0| 14 0

Normal Onceki

Parametre Adi Sonuc Birim -
Degerler Sonuc

| |Kreatinin(Spot) | 9803 | mg/dL [24] 392 | Grafik |




GORUNTULEMER:

OBATIN USG (21/02/2019): Batin icerisinde yaygin serbest sivi-asit,
sag renal SFU-1 genisleme

OEKO (11/12/2018): Ctga s/p fontan operasyonu, VSD genis tek
ventrikil tipi, RV hipoplazik

OPAAC:




GORUNTULEMER:
ENDOKOLONOSKOPI (12/03/2019):

Terminal ileuma dek ilerlenildi.terminal 1leum mukozasi normaldi cekum
mukozasi normal 1zlendi.geriye doniik incelemede yer yer sivi gayta
atiklari olamkla beraber kolon mukozasi normal 1zlendi.retroversiyonda
anal kanal normaldi.biyopsiler alindi

Antrum ve korpus mukozasi hiperemik ve 6demli izlendi. inversiyonda
kardiya ve fundus normal. Eritamatoz pangastrit



ON TANILAR

Kronik bobrek yetmezligi
Karaciger hastaliklar:

Aspirin 1ligkili anjio6dem
Nefrotik sendrom
Malnutrisyon

Protein kaybettiren enteropati



Olgumuzda hipoproteinemi ve hipoalbuminemi icin bakilan
tetkiklerinde;

Idrar prot/kre normal-iist sinir, bft, keft normal

Biylime gelisme olagan, malnutrisyon yok

Deriden ciddi kayiplara neden olacak yanik, vs yok

Gaita alfa-1 antitripsin >1800 mg/litre

Protein kaybinin GIS kaynakli olmasi sebebiyle olduda protein
kaybettiren enteropati diustunildi



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILER

Serum protein seviyeleri; protein sentezi, metabolizmasi ve protein kaybi
arasindaki denge ile sabit tutulmaktadir:

Normalde gastrointestinal sistemden enterositler, pankreatik ve bilier
sekresyonlar yoluyla bir miktar protein kaybi olur. Baslica protein kayba,
albumin atilimi ile olmaktadir.

24 saatte gastrointestinal sitemden total viicut albumin havuzunun % 6-
10 kadar: atilir. Albumin kayb1 %10-15 arasindayken hepatik sentez ve
ekstravaskiler albumin intravaskiler alana gecerek dengelemeye
calisihir. Kayip %601 gecerse karaciger yetersiz kalir baslica
hipoalbuminemiye bagli klinik semptomlar ortaya cikar.

Baslica 3 mekanizma ile olur;
Ulser veya mukozal erozyonlar ile kayip

Lenfatik obstruksiyon ile kayip
Mukozal ylizey permabilite artisi ile kayip



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILER

Cogu hastada ortak klinik 6zellik albumin kaybinin neden oldugu
onkotik basincta azalmasi nedeniyle gelisen periferal 6dem,
nadiren de anazarka tarzinda 6demdir.

Proteinlerin SS’den kaybi1 albumin, seruloplazmin ve
immunglobulinler (IgA, IgG, IgM) gibi yarilanma omri uzun
olan proteinlerin plazma duzeyinde onemli diiglislere neden
olurken insulin, IgE, pihtilasma faktorleri, prealbumin ve
transferin gibi yarilanma omri kisa olan proteinlerin diizeyinde
oneml bir degigsme olmaz

Bazi hastalar da immunglobulin ve lenfositlerdeki azalma
nedeniyle tekrarlayan enfeksiyonlarla bagvurabilirler.



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILER

Hastanin hikayesinde ve fizik muayenede albumin sentezinin
azalmasina ve kaybina neden olan kronik karaciger hastaliklari,
nefrolojik hastaliklar ve malnutrisyon bulgular: dikkatlice
aranmalidir.

Onceden gecirilmis batin ici operasyonlar, lenfatik drenaj
bozabilecek hadiseler ve kalp hastaliklar: yoniinden incelenir.

Bobrek fonksiyon testleri, karaciger fonksiyon fonksiyon testleri,
serum protein elektroforezi, tam kan ve 24 saatlik protein 6l¢cim,
diskida kalitatif yag tayini ile protein kaybinin diger nedenleri
diglanmalidir.



(Colyak hastalig:
 Menetrier hastalig:

* Amiloidoz

* Tropikal sprue

« Infeksivonlar

» Bakteriyel asir1 cogalma

* Whipple hastalig:

 Romatolojik hastallkalar; SLE, RA
» Kollojenoz gastroenterit

« Mikroskopik kolitis

« Eozinofilik gastroenterit

« Alerjik gastroenterit

r Inflamatuar barsak hastalig

* GI maligniteleri; lenfoma,
gastrik kanser

* EKroziv gastrit multipl
ulserasyonlar

 Psodomembranoz kolit

* Nongranulomatoz jejunoileit

» Graft versus host hastalig:

* Norofibromatozis

 Karsinoid sendrom
CMYV infeksiyonu

Primer intestinal lenfektazi
* Sekonder lenfenjektazi
» Konstruktif perikardit
» Konjestif kalp yetmezligi
* Mezenteri k lenfatik tutulum
 Lenfoma
» Tiberkiiloz
* Retroperitoneal fibrozis
» Intestinal endometriyozis



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILER

Tanida altin standart alfa-1 antripsin klirensidir.

Alfa-1 antitripsin karacigerde sentezlenen, albumine benzer
buytkliukte (60 kdalton) bir proteaz inhibitorudur. Sindirim
sisteminde parcalanmamasi ve bagirsaktan emilmemesi nedeniyle
bagirsaktan protein kaybini saptamada giivenilir bir gostergedir

Serum ve digkida bakilir. Normal serum miktari 2-5 gr/I'dir
Gaitada 320 mg/l tizerindeki degerler anlaml kabul edilir.



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILERDE ALGORITM:

Hipoalbuminemi

|

GIS dis1 kayiplarin ekarte edilmesi
KBY, Nefrotik sendrom,malnutrisyon, dermotolojik  kayiplar

J

Protein kaybimin GIS kaynakli oldugunun gosterilmesi
Alfa-1 antitripsin diizeyi



OHastamizda DORYV icin yapilan fontan operasyonu sebebiyle
lenfatik obstriiksiyon nedenli PKE distinildi

Normal heart
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FONTAN OPERASYONU

Sag ve sol ventrikiiliin yeterince gelismedigi heterojen bir grubu
kapsayan fonksiyonel tek ventrikiil vakalarinda uygulanan Fontan
operasyonu, biventrikiler tamirin mimkin olmadigi hastalara
uygulanan, sistemik venoz kanin sag ventrikiili bypasslayarak
akcigerlere ulasimini amaclayan nispeten palyatif cerrahi
girisimdir

Yenidoganlarda fontan yapilmaz, ciinki pulmoner arterler: heniiz
gelismemistir ve PVR’ler1 cok yliksektir. Bu nedenle énce Modifiye
BT shunt yapilir ve pulmoner arterler gelistikten sonra fontan
yapilir



Fontan Physiology > Inflammation
Chronic “Low Flow™
(Chronic CHF) *
J, TNFa release
Altered Mesenteric ¢
Vascular Resistance +

Venous Congestion \ Altered GAG makeup
& integrity of
enterocytes

Congential

Predisposition?

Abbreviations: CHF, chronic hgart failure; GAG, glycosaminoglycan; PLE,
protein-losing-enterapathy; TNFa, tumor necrosis factor .

Reprinted with permission from Rychik J. Protein-losing enteropathy after
Fontan operation. Congenital Heart Disease. 2007,2:288-300. Copyright
Blackwell Pablishing, Inc.

Azalmis kardiyak output sonucu
olusan mesenterik vasokontruksiyon
Artmis mezenterik vaskiiler direnc
Dogrudan artmis sistemik vaskiiler
dirence karsilasan GIS lenfatikleri
Konjesyon

TNE alfa sentezi artisi1 sonucu bazal
membran GAG ve heparan stilfat
sentezi bozulusu

NORMAL CIRCULATION FONTAN CIRCULATION

Fontan Pathway

Abbreviations: PVR, pulmonary vascular resistance; SVR, systemic vascular
resistance.

Reprinted with permission from Rychik J. Protein-losing enteropathy after
Fontan operation. Congenital Heart Disease. 2007,2:288-300. Copyright
Blackwell Publishing, Inc.




FONTAN OPERASYONU

Bagirsakta protein kaybi, yiiksek sistemik ventz basinca baglh
olabileceginden, lenfatik distansiyon ve labirentlerin yirtilmasinda
1kincil goriinmektedir.

Genelde operasyondan 3 ay-16 yil sonra gorilmektedir

Fontan operasyonu sonrasi %30 civarinda PKE gozlenmektedir.
Ciddi bir mortalite ve morbidite sebebidir.5 yillik sag kalim %50

Bununla birlikte, Fontan sonrasi normal sistemik venoz basinci
olan hastalarda PKE de gozlenmistir. Etiyolojisi tam
bilinmemektedir.



FONTAN OPERASYONU

Tedavide distk lipid icerikli yliksek protein ve MCT’l1 beslenme
onerilir.
Etyoloj1 tam bilinmedigi icin klinikte halen denenen calismalar
mevcut;

Elemental diyetler

Kalsiyum replasmani

Diistik ve yiiksek molekiil agirlikli heparin

IVIG, sc immunoglobin

Yiiksek doz spironolacton

Steroid tedavisi

Sildenafil
Kalp nakli



ELSEVIER Jourxav of
Carpiownogy
Journal of Cardiology Cases =
9
J Cardiol Cases. 2018 Feb: 17(2): 52-55. PMCID: PMC6149556 20 yas erkek
Published online 2017 Oct 16. doi: 10.1016/j.jccase 2017.09.007 PMID: 30279854 Fontan sonrasi 7y11da PKE

Gunlik albimin ihityaci SC
1mmunoglobin sonrasi
belirgin azalmis

Successful combined intravenous and subcutaneous immunoglobulin

Keniji Gotoh, MD, PhD, and Kenji Suda, MD, FJCC

= Author information = Article notes » Copyright and License informa

The Journal of
Heart and Lung
Transplantation

http:/fwww jhltonline.org

Retrospektif, cok merkezli

2003-2015
: ss on post-tran?plant () oo Ortalama yasam trans
osing enteropathy in Fontan hastalarinda belirgin

yiksek, 5 yillik survi %72
PKE gelisme riski belirgin
er Conway, MD, FRCPC,” and Hari Tunuguntla, MD" azalmis.

tollery Children's Hospital, University of Alberta, Edmonton, Alberta, Canada; and the bﬂeparlmem of Pediat-
ar College of Medicine, Houston, Texas, USA.




J-5TAGE home / Intermnational Heart Joumnal / Volume 59 (2018) Issue 4 [ Article overview

Case Reports

Successful Treatment of Protein-Losing Enteropathy and Plastic Bronchitis
by Biphasic Cuirass Ventilation in a Patient with Failing Fontan Circulation

Seigo Okada, Jun Muneuchi, Yusaku Nagatomo, Kaori Nonaka,_2hiaki lida, Hitomitsu Shirouzu, Ryohei
Matsuoka, Mamie Watanabe, Kunitaka Joo

16 vag erkek, fontan sonras
PKE ve plastik bronsiolit
Albumin inf, heparin, ivig,
steroid, yiiksek doz

aldosteron antagonisti
yanitsiz

Bifazik gogilis ventilasyonu
sonral semptomlarda ciddi
diizelme




A new surgical strategy for medically uncontrolled
protein-losing enteropathy after Fontan surgery @

Seul Gi Cha, Gi Beom Kim 2%, Chung Il Noh, Woong Han Kim

Interactive CardioVascular and Thoracic Surgery, Volume 27, Issue 4, 1 October 2018,

Pages 629-631, https://doi.org/10.1093/icvts/ivy118 * .

Published: 16 April 2018  Article history »

Pre-operative Post-operative
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14 yas erkek

2 vas fontan opere

11 yasindan beri kontrol
ediiemeyen PKE
pulsatile bidirectional
cavopulmonary shunt ve
atrioventricular kapak
diizeltildiken sonra
semptomlarda belirgin
azalma




LENFATIK OBSTRUKSIYON NEDENIYLE GELISEN
PROTEIN KAYIPLARI

Bu grup hastaliklar icerisinde 6zellikle cocuk ve genc erigskin
vakalarda primer intestinal lenfenjektazi, eriskin vakalarda ise
daha cok sekonder nedenler digtinilmelidir.

Primer intestinal lenfanjektazi, cocuklarda 6dem ve asite yol acan
onemli bir PKE nedenidir. Primer olarak lenfatiklerin konjenital
obstriiksiyon defektine bagli olarak gelisen lenfatik sivi kaybi
olmaktadir.

Primer intestinal lenfanjiektazide, konjenital olarak hipoplazik
olan visseral lenfatikler nedeniyle, lenf akimi zorlasir, intestinal
lenfatik basin¢ artar. Bu nedenle ince barsak ve mezenter lenf
damarlari dilate olur. Dilate lenf damarlar: riptiire olarak lenf
s1visi ve lenfositlerin barsak liimenine ve/veya periton bosluguna
gecmesine neden olur.



LENFATIK OBSTRUKSIYON NEDENIYLE GELISEN
PROTEIN KAYIPLARI

Sekonder intestinal lenfanjiektazi nedenleri arasinda konstriktif
perikardit, restriktif kardiyomiyopati, konjestif kalp yetmezligi,
triklispit yetmezligl ve stenozu, Fontan operasyonu sonrasi, vena
kava stiperior obstruksiyonu gibi kardiyovaskiiler hastaliklarda
santral venoz basinctaki artis barsak duvarindaki lenfatilerde
konjesyona neden olarak epitelden protein icerikli lenfatik sivinin
sizmasina neden olur.

Gastrointestinal kanala lenfatik sivi kacagi sonucu kanda
albumin, immunglobulin ve diger proteinler azalir, hipoproteinemai,
odem ve lenfositopeni geligir.



PROTEIN KAYBETTIREN ENTEROPATILER

Endoskopik olarak, mukozada serpilmis gibi géziiken beyaz
lekelerin, beyaz villuslarin ve s1loz sivinin varlig: kardinal
bulgulardir.

Mukoza diffiiz bir sekilde bembeyaz olabilecegi gibi plak tarzinda
“ksantomatoz” alanlar da icerebilir.

Endoskopik olarak kuskulu goriillen, duodenum ve jejenum
mukozasimdan alinan biopsilerde, mukoza ve submukozada dilate
lenfatiklerin goriilmesi tani1 konulur.



TEDAVI

Hastalikta tedavinin temelini, altta yatan hastaligin tedavisi ve
hastalarin beslenme durumunun diizenlenmesi olusturur.

Hastalara, yiiksek proteinlidiyet ile yag ve suda eriyen vitamin
destegi verilir.

Albumin dusikligi iemn 1v insan albumin destegi gerekebilir.

Uzun zincirli yag asitlerinden fakir ve orta zincirli yag asitlerinden
(MCT) zengin diyet onerilir. Lenfatikler: kullanmadan dogrudan
portal sisteme katilan orta zincirli yag asitleri sayesinde lenfatik
akim ve basing¢ azaltilarak genislemig lenfatiklerin yirtilma riski
azalmis olur.



TEDAVI

Primer intestinal lenfanjiektazi tedavisinde oktreotid
kullanilabilmektedir.

Etki mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte, splenik kan akimini
azaltarak, lenfatik akimi engelledigi ve trigliserit emilimini
engelledigi distuntilmektedir.

Immun globulinlerin ve lenfositlerin bagirsaklardan kaybi
nedeniyle ikincil immun yetersizlik acisindan hastalar yakin
1zlenmeli, tim asilarinin yapildigindan emin olunmalidir.



TEDAVI

Fontan operasyonu sonrasi gelisen PKE'de seyir genelde kot
olup, tanidan sonra oliim riski bazi calismalarda 1ki yil 1icin %30,
bes yil icin %50 olarak bildirilmektedir.

Bu grup hastalar proteinden zengin ve yagdan fakir diyetten fayda
gorurler.

Tedavide destekleyici tedavilerin yanisira aldosteron inhibitorleri
kullanilabilmektedir. Yiiksek doz spiranolakton tedavisi, gerek
damar i¢1 hacim ve basing¢ diistiirticu etkisiyle, gerekse bobrek ve
bagirsak epitel hiicrelerinde dogrudan mineralokortikoid reseptor
baskilayici etkisiyle bagirsaktan protein kaybini azaltmaktadar.



TEDAVI

Steroid tedavisi sonrasi yapilan biyopsilerde intestinal
lenfanjiektazinin azaldigl gosterilmistir.

Steroid, intestinal kapiler ve lenfatik hucre zarlarindan
stabilizasyon saglar ve enflamasyonu baskilar, boylece protein
kaybini azaltir. Cocuklarda 2 mg/kg/gun ergenlerde 25-60 mg/giin
dozunda baslanir, ancak tedavinin kesilmesi sirasinda belirtilerin
tekrarladigi bildirilmektedir



ASPIRIN ILISKILI ANJIOODEM

COX enzim inhibisyonu yoluyla caligan aspirin/nsai grubu ilaclara
baglh gortlebilir. Lokotrien yoluna giren arasidonik asit tirevleri
araciligiya tetiklenmetidir.

Ayrica HLA genotipleri lizerine yapilan son bir arastirma, HLA
alleller1 DRB1 * 1302 ve DQB1 * 0609"un aspirin kaynakh trtiker /
anjiyoodem icin genetik belirtecler olabilecegini gostermistir.

Ciddi vakalarda aspirin yerine baska anti agreganlar onerilirir.



