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Olgu Sunumları / Case Reports

ÖZET:

İnfantil Pompe hastalığının erken teşhisinde ekokardiyografinin önemi
Pompe hastalığı nadir görülen ve enzim tedavisi olan lizozamal depo hastalıklarından biridir. İnfantil 

Pompe hastalığında erken tedavi hastalığın prognozunu belirlemede çok önemlidir. Bu 2 vaka ile 

Pompe hastalığını erken tespit etmenin ve ekokardiyografik değerlendirmenin tanıdaki önemini vur-

gulamak istedik. Birinci olgu 5 aylıkken bize hipotonisite ve üfürüm nedeniyle getirildi ve ekokardi-

yografide belirgin hipertrofik kardiyomiyopatisi vardı. İkinci olgu ise 2 aylıkken akciğer grafisinde 

kardiyomegali saptanması üzerine bize yönlendirilen fizik muayenede cansız ağlama dışında patolojik 

özelliği olmayan ekokardiyografide hipertrofik kardiyomiyopati saptanan hastaydı. Beş aylıkken bize 

başvuran birinci olgu enzim tedavisine başlanamadan 1 ay içinde mama aspirasyonu nedeniyle kay-

bedilirken; 2 aylık olan hastaya enzim tedavisi başlandı. Tedavisine halen devam eden bu hastanın 

kardiyak hipertrofisi tedavi başladıktan 1 ay sonra gerilemeye başladı. Bu 2 vaka ile pompe hastalığını 

erken saptamanın prognoz açısından çok önemli olduğunu ve tanıda ekokardiyografik değerlendirme-

nin çok değerli olduğunu vurgulamak istedik.

Anahtar kelimeler: Hipertrofik kardiyomiyopati, pompe hastalığı

ABSTRACT:

Significance of echocardiography for early diagnosing the infantile Pompe 
disease
Pompe disease is a lysosomal storage disorder, which is rare and has an enzyme treatment. In infan-

tile Pompe disease, early treatment is very important to determine the disease prognosis. The pres-

entation of these two cases aimed to highlight the importance of early detection of Pompe disease 

and the diagnostic significance of echocardiographic assessment one again. One of the patients pre-

sented with hypotonicity and murmur at 5 months of age and found having apparent hypertrophic 

cardiomyopathy in echocardiography; and the other patient was referred to us due to the detection 

of cardiomegaly in chest radiography at 2 months of age, and had no pathological features except 

impassive crying at the physical examination and found having hypertrophic cardiomyopathy in the 

echocardiography. The patient of 5 months old was died due to aspiration of formula within 1 month 

before initiating the enzyme treatment, whereas the patient of 2 months old was initiated with the 

enzyme treatment. Still under treatment, the cardiac hypertrophy of this patient was started to 

regress 1 month after initiating the treatment. These two cases were presented to highlight that the 

early detection of Pompe disease is critical for prognosis and the echocardiographic assessment is 

very useful for diagnosis.
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 GİRİŞ

 Lizozomal depo hastalıkları yaklaşık 50 genetik 
bozukluğu içeren bir patoloji ailesidir. Sıklığı 
7000/8000 canlı doğumda bir olarak bildirilmektedir 
(1). Bu hastalıklar ara metabolitlerin lizozomal salını-
mında gerekli proteinleri veya enzimleri kodlayan 
genlerde mutasyonlar nedeniyle ortaya çıkar. Bu 
metabolitlerin doku ve organlarda ilerleyici depolan-
ması fonksiyon bozukluğuna yol açar (2,3). Bu grup 
hastalıklarda tanı zamanı çoğunlukla değişkendir. 
Klinik bulguların başlangıç yaşı ve substrat depolan-
ma hızı tanımlanmış aynı genotipli hastalar arasında 
bile farklılık gösterir (4). Tandem Mass spektrometri 
ile rutin olarak lizozamal depo hastalıkları için yeni-
doğan taraması (Pompe, Gaucher, Fabry, Nieman-
Pick A/B, Krabbe hastalığı) Kuzey Amerika ve Avrupa 
ülkelerinde pilot çalışma olarak uygulanmaktadır 
(5,7). Ülkemizde ise Tandem Mass taraması bu has-
talığı kapsamamaktadır.
 Pompe hastalığı asid alfa glukozidaz disfonksiyo-
nu veya eksikliği sonucu gelişen otozomal resesif 
geçişli, sıklığı yaklaşık 1/40.000 olan genetik bir has-
talıktır. Özellikle kalp ve iskelet kasında glikojen 
depolanması ile seyreder. Pompe hastalığının şiddeti 
hızlı ilerleyen, ölümcül infantil başlangıçlı formdan 
yavaş ilerleyen geç başlangıçlı myopatik forma kadar 
değişkendir. İnfantil başlangıçlı formda semptomlar 
12 aylıktan önce başlar. Klinik olarak genelde doğum-
dan hemen sonra kas güçsüzlüğü, şiddetli hipotoni, 
kardiyomegali, gelişme geriliği, respiratuvar yetmez-
lik, tekrarlayan respiratuvar enfeksiyonlar ve beslen-
me bozuklukları gözlenir. Tanı almayan olgularda 
prognoz kötü olup, genellikle ölüm kardiyorespiratu-
var yetmezlik sonucu ilk bir yaşta izlenir. 

 Vaka 1

 Beş aylık erkek hasta, akraba evliliği olan (1.dere-
ce kuzen) anne ve babanın ilk çocuğu idi. Ailede 
benzer vaka veya bebek ölümü yoktu. Hipotonisite 
ve kalbinde üfürüm duyulması nedeniyle bize getiril-
di. Fizik muayenesinde, genel durumu orta, bilinç 
açık idi. Ateş 36,7 ⁰C, solunum hızı 40/dk, nabız 150/
dk , arteriyel tansiyon: 90/50 mm Hg idi. Solunum 
sesleri doğaldı. Kardiyak muayenede 1. ve 2. kalp 

sesi normal, aort odağında belirgin 2/6 sistolik üfü-
rüm mevcuttu. Karaciğer midklavikuler hatta 4 cm 
ele geliyordu. Aksiyal ve periferik hipotonisitesi olan 
olgunun derin tendon refleksleri alt ve üst ekstremite-
de azalmış olarak alınmakta idi. Akciğer grafisinde 
kardiyotorasik oran artmış (oran %60) olarak saptan-
dı. Elektrokardiyografide (EKG) kısa PR, sol ventrikül 
hipertrofi bulguları ve yaygın T negatifliği saptandı. 
Yapılan transtorasik ekokardiyografide (EKO) subkos-
tal ve apikal dört boşluk görüntülemede sol ventrikül 
arka duvarda daha belirgin olan konsantrik hipertrofi 
saptandı. Tam kan sayımı normal, biyokimyada 
SGOT:341 U/L, SGPT:160U/L, LDH:1083U/L dışın-
da diğer sonuçları normal sınırlarda saptandı. Kan 
organik asit analizinde: lizin: 196 µmol/L (alt-üst 
sınır: 52-196 µmol/L), ornitin: 161 µmol/L (alt-üst 
sınır: 22-103 µmol/L), sitrülin: 41 µmol/L (alt-üst sınır: 
3-35 µmol/L) hafif artmış, alfa glukozidaz enzim 
düzeyi: 0,1 umol/L/h (normal değer: >3,3 umol/L/h) 
azalmış saptandı. Bu bulgular ile hastaya infantil 
Pompe hastalığı tanısı konuldu. Fakat hastaya enzim 
tedavisi verilemeden hasta mama aspirasyonu sonu-
cu 6.ayında kaybedildi.

 Vaka 2

 İki aylık kız hasta, aralarında akrabalık olmayan 
anne ve babanın ikinci çocuğuydu. İlk çocuk sağlık-
lı, 5 yaşında ve aile anamnezinde bebek ölümü öykü-
sü yoktu. Akciğer filminde kalbinin büyük görülmesi 
nedeniyle bize getirildi. Fizik muayenesinde nörolo-

Şekil 1: Tedavi öncesi apikal dört boşluk görüntülemede 
sol ventrikül arka duvarda hipertrofi
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jik muayenede ince sesli, cansız ağlaması dışında bir 
özellik yoktu. Akciğer grafisinde kardiyotorasik oran 
artmış olarak saptandı (oran %55) (Şekil 3). EKG’de 
kısa PR, sol ventrikül hipertrofi bulguları ve yaygın T 
negatifliği saptandı. Yapılan transtorasik ekokardi-
yografide subkostal ve apikal dört boşluk görüntüle-

mede sol ventrikül arka duvarda belirgin hipertrofi 
saptandı (Şekil 1). Tam kan sayımı normal sınırlarda, 
biyokimyada CK:526U/L, SGOT:111 U/L, SGPT:44 
U/L, LDH:526 U/L dışında normal sınırlardaydı. Kan 
organik asit analizi: taurin: 165 µmol/L (alt-üst sınır: 
15-143 µmol/L), serin: 219 µmol/L (alt-üst sınır: 
71-186 µmol/L), glutamik asit: 158 µmol/L (alt-üst 
sınır: 10-133 µmol/L) hafif artmış, alfa glukozidaz 
enzim düzeyi : 0,27 umol/L/h (normal değer: >3,3 
umol/L/h) azalmış saptandı. Bu bulgularla hastaya 
infantil tip Pompe hastalığı tanısı konuldu ve 2 hafta-
da bir 40 mg/kg alglucosidose alfa enzim tedavisi 
başlandı. Tedavinin 1 ayında sol ventrikül hipertrofi-
sinde gerileme gözlendi (şekil 2) ve kas gücü normal 
seyretmektedir.

 TARTIŞMA

 Pompe hastalığı lizozomal alfa 1,4 glikozidaz 
enzim eksikliğine bağlı olarak kalp ve iskelet kasında 
glikojen birikmesi sonucu klinik tablosu oluşan, 17 
kromozom üzerinde lokalize gende mutasyonun 
sebep olduğu, otozomal resesif geçişli genetik bir 
hastalıktır. Aynı zamanda glikojen depo hastalığı tip 
II olarak da bilinmektedir. Pompe hastalığı ilk olarak 
Johannes C. Pompe tarafından 1932 yılında tanım-
lanmıştır (8-10).
 Lizozomal bir enzim olan ve glikojenin 1,4 ve 
1,6-alfa glikozidik bağlarını ayırarak serbest glikoza 
dönüşümünde görevli asit alfa-1,4-glukozidaz enzi-
minin defekti hücreler içerisinde aşırı glikojen biriki-
mine yol açar. Pompe hastalığında glikojen diğer gli-
kojen depo hastalıklarının aksine lizozomlarda birik-
mektedir. 
 Bu hastalığın infantil, juvenil ve erişkin olmak 
üzere 3 tipi belirlenmiştir. İnfantil formda enzim sevi-
yesi normalin %1’inin altında olup klinik bulgular 
daha ağırdır ve hasta doğumda normal iken, ilk aylar-
dan itibaren giderek artan hipotoni, güçsüzlük buna 
ilave makroglossi ve yutma güçlüğü ayrıca ses kısık-
lığı, hipertrofik kardiyomiyopati ve hepatomegali 
tablosu ile karşımıza gelmektedir. Genellikle olgular 
ilk bir yıl içinde kardiyorespiratuvar arrest ile kaybe-
dilirler (11). Jüvenil tipte ise; başlangıç bulguları geç 
dönem çocukluk çağında başlamakta ve solunum 
kaslarında ilerleyici tipte miyopatiye bağlı güçsüzlük 

Şekil 2: Tedavi sonrası apikal dört boşluk görüntülemede 
sol ventrikül arka duvarda hipertrofinin gerilemesi

Şekil 3: Tedavi öncesi akciğer grafisinde kardiyomegali
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ve egzersiz intoleransı görülmektedir. Olguların zeka 
gelişiminde patoloji yoktur ve 2-3. dekatta solunum 
yetmezliğinden kaybedilmektedirler. Erişkin tipte ise; 
enzim aktivitesi normalin %1-40’ı kadarı olup yaygın 
kas tutulumu ile birlikte solunum güçlüğü, başağrısı 
ve uykusuzluk belirtileri mevcuttur. 
 Her iki olgumuza infantil tip Pompe hastalığı tanı-
sı konulup izleme alındı. İlk hastamız hastalığın kla-
sik bulgularından yutma disfonksiyonu nedeniyle 
aspirasyon gelişmesi üzerine kaybedildi; ikinci hasta-
mızda ise klasik bulgulardan cansız ağlama, ses kısık-
lığı ve hipertrofik kardiyomiyopati bulguları vardı. 
 Pompe hastalığında kardiyak fonksiyonlar hastalı-
ğın tanısı ve tedavi sürecinin izlenmesinde önemli-
dir. EKO’da sol ventrikül arka duvar ve ventriküler 
septumda belirgin hipertrofi görülmesi nedeni ile sol 
ventrikül kavitesi küçüktür. EKG’de, klasik infantil 
Pompe’de PR mesafesi kısalır, QT dispersiyonu artar, 
sol ventrikül hipertrofi bulguları görülebilir (12,13). 
Her iki olgunun EKG’sinde kısa PR aralığı, sol ventri-
kül hipertrofi bulguları vardı. Her iki olgunun EKO’da 
ise sol ventrikül arka duvarında daha belirgin olmak 
üzere hipertrofik kardiyomiyopati görüldü. 

 Pompe hastalığının prenatal tanısı günümüzde 
konulabilmektedir (14,15). Hastalığın erken tanı ve 
tedavisi ile prognozun daha iyi olduğu bilinmektedir. 
Enzim replasman tedavisi (ERT) sonrası bazı olguların 
EKG ve kardiyak bulgularında düzelme görüldüğü 
bildirilmiştir (16). Raben ve arkadaşları (17) rekombi-
nant tipi enzimin kardiyak ve iskelet kasındaki gliko-
jen birikimini azalttığını göstermişlerdir. Rekombi-
nant tip enzim, tip I kas fibrillerinden glikojeni temiz-
lemekte, tip II fibrillerine ise etki etmemektedir. Bu 
durum tedaviye direnç gelişiminin nedenini izah 
etmektedir. Gelecekte ki tedavi hedefi ise gen tedavi-
sidir (18). 
 Ülkemizde infantil Pompe hastalığı yenidoğan 
tarama programında olmadığından ve Tandem Mass 
ile incelemede de hastalık taranamadığından, şüphe 
edilen hastalarda EKG, EKO, enzim düzeyi ile ince-
leme yapılmalıdır. Nedeni açıklanamayan ses kısıklı-
ğı, hipotonisite, karaciğer enzim düzeylerinde yük-
seklik ayırıcı tanı için uyarıcı olmalıdır. Enzim replas-
man tedavisinin erken başlanmasının kardiyak bul-
gularda düzelme ve prognoza iyi yönde etki edebile-
ceğini düşünmekteyiz.
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