Cocuk Cerrahisi Dergisi 25(2-3):32-35, 2011
doi:10.5222/JTAPS.2011.032

Olgu

Iki kardeste gozlenen metakromatik lokodistrofi ve

karaciger tiimorii iliskisi

Osman Faruk SENYUZ *, Egemen EROGLU **, Cengiz YALCINKAYA *#* Mehmet ELICEVIK *,

Sait ALBAYRAM **+%, Sergiilen DERVISOGLU 3%

[ U, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, ** Amerikan Hastanesi, Cocuk Cerrahisi Boliimii, *** I U.
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Noroloji Anabilim Dal, **** Radyolojii Anabilim Dali, *¥*%* Patolojik Anatomi Anabilim Dalz, Istanbul

0zet

Metakromatik lokodistrofi ile beraber ender karaciger tii-
morii olan iki kardesi sunulmaktadir. Hepatektomi sonrast
tiimor mikroskopik incelemesinde metakromatik cisimcikle-
rin saptanmast durumunda, hastalarin norolojik durumlart
metakromatik lokodistrofi bulgu ve semptomlart agisindan
yakindan takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Hepatobiliyer musinoz kistadenom,
metakromatik lokodistrofi, kardesler, karaciger tiimorleri

Summary

Metachromic leukodystroph and liver tumor association
in two siblings

The authors present two siblings with rare hepatic tumors in
association with metachromatic leukodystrophy. The presen-
ce of metachromatic bodies in the microscopic examination
of the tumour extirpated during hepatectomy dictates the clo-
se follow-up of neurologic status of these patients regarding
the signs and symptoms of metachromatic leukodystrophy.

Key words: Hepatobiliary mucinous cystadenoma, metach-
romatic leukodystrophy, siblings, hepatic tumors

Giris

Metakromatik 16kodistrofi (MLD), aril siilfataz A
eksikliginden kaynaklanan, cocukluk ¢aginin ender
bir hastaligidir. Stilfatidlerin birikimi ilerleyici bir si-
nirsel bozulmaya neden olmakla beraber, bu birikim
yalnizca merkezi sinir sistemine sinirlt kalmamakta-
dir. Sinir sistemi diginda kalan bulgular ayrica detayli
olarak yaymlarda bildirilmigtir 3*3%9, Daha 6nce
rapor edilen hepatobilier sistem patolojileri hep tipik
olarak safra yollar1 anomalileri olarak bulunmustur.
Burada farkli olarak, her ikisinde de MLD ve kara-
ciger tiimorii saptanan bir agabey ve kiz kardesi su-
nulmustur.

Olgu Sunumlari
Olgu 1: Bir bucuk yasinda erkek hasta kilo kaybi ve

karm sisligi yakinmasi ile bagvurmustur. Kan testleri
ve tiimér belirtecleri (AFP, LDH, BhCG, ALF) normal
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olan hastanin ultrasonografisinde her iki karaciger lo-
bundan kaynaklanan kistik bir kitle saptanmistir. Ab-
dominal bilgisaylarli tomografide (BT) 72x56x57mm
boyutlarinda, 6zellikle sol lobdan kaynaklanan, belir-
gin kapsiillt, multiloktile kistik bir lezyon goriilmiis,
mezenkimal hamartom tanisiyla cerrahiye alinmistir.
Cerrahi sirasinda si1vi ve kati boliimleri olan, kati bo-
ltimleri 6zellikle sag lobdan kaynaklanmakla beraber,
her iki lobu da tutan, porta hepatis, transvers kolon ve
midenin biiyiik kurvaturunu igerisine alan lezyon bu-
lunmugtur. Tamamen ¢ikarmanin miimkiin olmamasi
lizerine, dondurulmug biyopsi sonuclarmin hepsinin
iyi huylu oldugunun 6grenilmesiyle, kismi olarak
cikarilmig, sivi icerikli boliimlere de catisizlastirma
yapilmustir. Kitlenin daha sonra patolojik inceleme
sonucu hepatobiliyer kistadenom olarak gelmigtir.

Ameliyat sonrasi 6. ayda karin boglugunda siv1 birik-
meye baslamis, 19. ayda hepato-kolo-kiitanoz fistiil
geligsmisgtir. Fisttilden gelen miktar 1600-1800 ml se-
viyelerine ulagsarak ¢ocugun genel durumunu bozma-
ya baglayinca tiimorii besleyen damarlara secici tika-
ma yapilmistir. Fistiilden gelen miktar belirgin olarak
azalmug, kitlenin boyutlart % 50 azalmugtir.
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Ameliyat sonrast 23. ayda kitlenin ve fistiiliin tama-
mini ¢ikarma amactyla yine cerrahi uygulanmisg, pato-
lojik inceleme sonucu hepatobiliyer musinoz kistade-
nom olarak gelmistir. Hastanin bu doneme gelinceye
kadar olan bilgileri ve detayl1 goriintiileme sonuclari
daha 6nce rapor edilmigtir ©.

Sorunsuz gegen ti¢ yilin ardindan hastada huzursuz-
luk, hiperaktivite, kazanilmis becerilerin gerilemesi
gibi davranig bozukluklar1 ortaya ¢ikmigstir. Bu bul-
gular son alt1 ayda iyice belirginlesmeye baglamis,
cekilen merkezi sinir sistemi manyetik rezonans in-
celemesinde (MRI), T1 ve T2 de birbiriyle birlesen
simetrik lezyonlar, subkortikal U-liflerini icerisine
almayacak sekilde periventrikiiler ve hemisferik be-
yaz madde uzamas1 goriilmiistiir. T2 agirlikli MRI
goriintiileri, anormal beyaz madde icerisinde noktasal
ve yayilan (tigroid) bir sekil gostermigtir (Resim 1).

Resim 1. 1. Olgunun 7 yasinda MRI goériintiisii; aksiyal T2 go-
riintiisii periventrikiiler ve hemisferik beyaz maddenin bilate-
ral, yaygin sinyal yogunlugunu gosteriyor. Korpus kallosumun
U-lifleri ve genusu ayrilmis. Supratentorial beyaz maddede
kaplansi (tigroid) dagilim dikkat cekici.
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Resim 2. Safra kesesi patoloji piyesi. Safra kesesi lamina prop-
riada, makrofaj sitoplazmalar: icerisinde toluidin mavisiyle
metakromatik reaksiyon goriiliiyor.

Lokositlerde Aril siilfataz A eksikliginin gosterilme-
siyle MLD tanis1 konulmugtur.

Bu bulgular 15181inda hastanin daha 6nceki safra ke-
sesi ve lenf nodu patolojileri yine degerlendirilmis,
makrofajlar icerisinde metakromatik graniiller sap-
tanmigtir (Resim 2).

Hasta bugiin 9 yagindadir, destek olmadan oturama-
makta ve ¢cevreyle iletisim kurmamaktadir.

Olgu 2: Ik olgunun 6 yasindaki kiz kardesi, karin
agrist, karin sisligi, kusma, kabizlik, halsizlik ve son
iki yilda gittik¢e artan yiirtime bozulmast yakinma-
lar1 ile hastaneye bagvurmusgtur. Sinir sistemi diginda
fizik muayenesi normal olan hastada, derin tendon
reflekslerinde azalma, ataksi ve zihinsel gerileme
saptanmistir. Karin US’de sol karaciger medialinde,
intrahepatik safra yollarinda genislemeye neden olan,
22 mm boyutlu kati bir kitle, safra kesesi duvarinda
kalinlagma ve icerisinde ¢amur bulunmustur. Karin
MRI, karaciger sol lob medialde keskin sinirli, hafif
kontrast madde tutan, 20x20 mm boyutlu, heterojen
kitle gostermistir (Resim 3). Komsu hepatik kanalda,
intra ve ekstra safra yollarinda genislemeye neden
olan benzer bir lezyon saptanmistir. Beyin omurilik
swvisinda protein normal yiiksek bulunmugtur. Kran-
yal MRI, FLAIR ve T2 agirlikli aksiyel kesitlerde,
periventrikiiler ve lobar beyaz maddede yaygin sin-
yal yogunlugu gostermistir (Resim 4). Bu hastada da,
Iokositlerde aril stilfataz A aktivitesinde eksiklik sap-
tanmig ve MLD tanisi konulmustur.

Resim 3. 2. Olgunun 3 yasindayken karin MRI goriintiisii. Ka-
raciger sol lob medial sektérde, kistik ve kat1 béliimler iceren
kitle ve safra kesesinde camur goriiliiyor.
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Resim 4. 2. Olgunun 3 yasinda MRI bulgulari. FLAIR goriin-
tiilerde periventrikiiler ve lobar beyaz maddede, korpus kal-
losumu da icerecek sekilde, bilateral, simetrik sinyal yogunlu-
gunda artis goriilmekte. U-lifleri etkilenmemis.

Ebeveynlere MLD tanis1 ve prognozu hakkinda bilgi
verilmesinin ardindan, cocuklar ile ilgili hi¢bir ileri
inceleme, girigsim ve tedaviye izin verilmemistir.

Yakin akraba evililigi (amca ¢ocuklari) yapmis olan
ailenin ayrica 18 yasinda, tamamen saglikl1 bir erkek
cocuklar1 daha bulunmakta, ancak izin verilmedigi
icin hicbir genetik calisma yapilamamaktadir.

Tartisma

MLD aril siilfataz A eksikliginde sfingolipid sulfatid
birimiyle olugan bir lizozom depo hastaligidir. Metak-
romatik madde merkezi sinir sistemi ve igorganlarda
birikmekte, yaygin ve ilerleyici myelin yikimina ne-
den olmakta, ciddi ve sonunda 6liimctil nérolojik bul-
gular olusturmaktadir 7. Hastaligin patofizyolojisi
tam olarak anlagilamamuisg, halen siilfatid birikiminin
oligodendrosit metaboizmasini nasil etkiledigi ¢6-
ziimlenememigtir V. Siilfatid parcaciklarinin biriki-
minin, bobrekler, safra kesesi ve bagirsaklar gibi sinir
sistemine ait olmayan dokular1 da etkileyebildigi bi-
linmektedir (-3810,

MLD hastalarinda safra yolu anormalliklerinin ola-
bilecegi daha 6nce bildirilmigtir ¢34589_ Safra kesesi
duvarinda siilfatid birikimine baglh olarak hiperplas-
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tik polipler, papillomatoz, musin salgilayici villoz lez-
yonlar nedeniyle biiylime ve adenkarsinom geligebilir
(1345 - Safra kesesi tutulumu olanlar hemobili, karin
agrist ve karinda kitle yakinmalari gosterebilirler ¢,
Safra kesesi siklikla kalinlasmis duvar nedeniyle ka-
silip kiictilebilecegi gibi, musin salgilayan vill6z bir
lezyon veya kapakcik gorevi goren bir polibin ka-
nali titkamasiyla biyiiyebilir ¢, Kalinlagmig duvar
ve lumen igerisindeki maddeler stilfatid kirecikleri,
kan pihtilari, safra camuru veya safra kesesi taglar
icerebilir. Ik olgunun patoloji érneklerinin yine de-
gerlendirilmesinde kese duvar kaliliginin metakro-
matik kiirecikler nedeniyle olustugu bulunmusgtur.
Ikinci olgunun ise radyolojik olarak icerisinde camur
oldugu saptanmig, ancak neden olustugu degerlendi-
rilememistir.

Bu makaledeki olgularin 6zelligi, ilging olarak her
ikisinde de karaciger tiimorii olmasidir. Safra kese-
si adenokarsinomunun metastazina bagli karaciger
kitlesi rapor edilmekle beraber ), kaynak aragtirma-
mizda daha 6nce MLD ile beraber birincil karaciger
tiimorii birlikteligi bulunamamustir. Tk olgunun kara-
ciger tiimorii, cocuklarda cok ender olan ve daha 6nce
rapor edilen, musinoz kistadenomdu ©. Bu tiimérlerin
tipik radyolojik karakteri kistik ve kati boliimlerinin
beraber olmasi, kistik boltimler icerisinde yapigkan
musinin dogasin1 andiran bulanik, tortulu, kalin sivi
bir maddenin olmasidir. Ikinci olgunun timérii ise
histopatolojik olarak degerlendirilememigtir.

Sonugta, MLD ender bir hastaliktir ve ilk bulgusu,
musin salgilayabilen bir kitlenin neden olabilecegi
karmn sigligi olabilir. MLD ve karaciger tiimorii bir-
likteliginin patofizyolojik aciklamasi net olmasa da,
ender karaciger tlimori olan ¢ocuklar, ¢ikartilan pa-
toloji orneklerinde metakromatik cisimcikler saptan-
diginda, olast MLD bulgulart acisindan yakin takip
edilmelidirler. Karaciger tiimorii olan olgularda, no-
rolojik bulgularin ortaya ¢ikmasi durumunda MLD
eslik edebilecegi akla getirilmelidir.
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