METABOLIK ACILLER

Dr. Tanyel Ziibarioglu
istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Cocuk Saghgi ve Hastaliklari ABD

Cocuk Beslenme ve Metabolizma BD

13.10.2020



THINK

0 NLINE

THINK:HOUSE

3-10-17-24 KASIM
(4 ONLINE BULUSMA)
19.00-20.00

Ali SIMSEK ile

FIiLM ANALIZI

WELLES, FORD, KUBRICK, GODARD, BUNUEL, TARKOVSKI,
FELLINI, WENDERS, ANGELOPOULOS, EISENSTEIN, RENOIR,
SPIELBERG, 0ZU, ANTONIONI




AL LT
.

SIGMUND FREUD -
NOTEROOK

>
O
>
=
=
O
>




“Karakterlere, fikre ve
baslangica sahipti. Sahip
olmadigi tek sey, ne yazik
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Stories are wild
creatures.

Patrick Ness
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“Diger pek ¢ok hikaye gibi. Bebek olamayacak kadar biiyiik, adam olamayacak kadar
kiigiik bir oglanla. Ve bir kabusla.”



HUSEYIN RAHMI GURPINAR

GUAL\:YABANI

«Nesnesiz bir
korkuya tahammiil
etmek cok giigtiir. »




«Bana sakladigin o
gercegi anlatacaksin,
bana kabusunu
anlatacaksin»




«Beni

cezalandirmayacak
misiniz?»




C:Hep burada uyaniyorum,
asagi diistii onu tasiyamadim
M:Gergegi soyle
C:Anlatirsam oliiriim

“Artik bitsin istiyorum,
onu biraktim, onu oldiirdiim

Gitmesini istiyorum”.



O0ZGUR UNIVERSITE
ONLINE PSIKODINAMIK FILM OKUMALARI

Cem Kaptanoglu Onur Ozalmete Cagdas Yaicin liker Klclkparlak

igenk: Fail ile majdur kargilagirsa: : . Icenk: Ahlat agacinin
Yozlesme, hesaplasma ve beii [l vk Raskolnikov'un meyvesi olarak erkekik Film: Joker (2019)

oluma Film: Ahlat Agac: (2018) igerik: Kahkaha

I.'J Fém: Cennette Bes Film: Parazit (2018) F
Dakika 3
23 Ekim Cuma 30 Ekim Cuma 6 Kasim Cuma

16 Ekim Cuma iy
Saat-19.00 Saat:19.00 Saat:19.00 2 Saat:19.00

ibrahim Fuat Akgil Mine Oztiirk Taner Yilmaz

; Hakan Karas
PR : Hanife Ugur Kural
igerik: Yanilsama Film: Kefernahum Film: Marriage Story (2018 Film: Phantom Thread

Film: Umut (1970) I KUP. Sxdashen cerik: Kim daha hakh? iceric: OIGman kiyisinda ag
A °f; 13 Kasim Cuma = 20 Kasim Cuma 27 Kasim Cuma £ 4 Aralik Cuma
: Saat:19.00 i Saat:19.00 Saat:19.00 5 Saat:19.00

Banu Yilmaz Bilal Ersoy Ayse Devrim Basterzl
Icerk: Yoksulluk, yoksunluk, Film: Vesikal Yarim (1968 il 'verik: Bir blyUme Oykis(:

otekilik inde sGrane
5 Icerik: Melodramdan ‘Savagin orta yerinde sO
Fim: Biutiful (2010) trajediye

18 Anllk Cuma

Kayit hakkinda detaylar icin: semmerler2021@gmall com adresine email gonderebilirsiniz
Telefon: 0212 292 7740







DOGUMSAL METABOLIK HASTALIK
SINIFLANDIRILMASI

Ara metabolizma bozukluklari Karmasik molekiil Norotransmitter
bozukluklari bozukluklari

sjfrlenme tipi kiicik  Enerji metabolizma
olekiil hastaliklari bozukluklari

)




DOGUMDA NORMAL
Semptomsuz dénem/interval siresi: «GUNLER-YILLAR»
Klinik gidis: «DEVAMLI/ATAKLAR HALINDE»

TETIKLEYICi FAKTOR: PROTEINDEN ZENGIN BESLENME,
FARKLI BESIN OGESININ DIYETE GIRMESI, KATABOLIZMADA
ARTISA YOL ACAN DURUMLAR

= Kusma, letarji, koma ve inme ataklari

HASTALIKLARI

Tekrarlayici ataksi

= Akut psikiyatrik bulgular

= Dehidratasyon ataklari

ZEHIRLENME TiPi KUCUK MOLEKUL




Dogumda da semptom olabilir
Siklikla ATAKLAR HALINDE ve ataklar arasinda NORMAL

o . o "
< KLINiK= ENERJI iIHTiYACI OLAN ORGANIN ENERIJiSiZ KALMASI
§ TETIKLEYiCi FAKTOR: UZAMIS ACLIK, KUSMA, ENFEKSIYON,ASI,CERRAHI
S GIRiSiM, ILACLAR
=
* Hipoglisemi
>
,C\l) * Hipotoni
o0

* Miyopati, kardiyomiyopati

* Laktik asidoz, gelisme geriligi

ENERJI METABOLIZMASI

» Egzersiz entoleransi ve yineleyici miyoglobinuri

* Kardiyak yetersizlik, dolasim kollapsi, ani bebek 6limi sendromu




BiRINCi BASAMAK LABORATUVAR

TETKIKLERI

KAN SEKERI

KAN GAZI

LAKTAT

AMONYAK

KETON

DIGER

cytosol | O} OXTaaIve ProSpHoTyTanon

Sekonder hiperamonyemi:
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OZEL METABOLIK TETKIKLER

] ORNEKLER TEDAVI ONCESINDE
plazma (5 ml) ve idrar (5- || | ALNMALI, DOGRU KOSULLARDA
20 ml) dondurularak SAKLANMALIDIR.

saklanmali (-20 derece)

kuru kan (karta
emdirilmis kan) 4°de
saklanmali

TETKIK SONUCLARI EN FAZLA 24-48
SAAT ICERISINDE ELINiZDE OLMALIDIR

* Molekiiler DNA analizi _ o
icin plazma 4°de TEDAVIYE BASLAMAK ICIN SONUCLAR

BEKLENMEMELIDIR.

e Lizozomal enzim analizi
icin kuru kan 4°de ZAMAN KAYBETME!!!




BIR GECE ACIL NOBETINDE ........




OLGU-1:8 GUNLUK, KIz

»Yakinma: emmede azalma, uykuya egilimde artma, kusma, nobet gecirme
** Dogumda yakinmasiz olan hastanin postnatal 8. giinde yakinmalari
baslamis

e Gunicerisinde kusma ve emmede azalma
e Saatlericerisinde uyku halinde artma, el ve ayaklarda nobet
benzeri hareketler

» Fizik baki:
¢ Genel durumu kotd, letarjik, giiclikle uyandiriliyor.
s Tdm vicutta belirgin olarak tonus artisi(+)
*¢ Muayene siresince el ve ayaklarda pedal cevirme hareketleri(+)



HEMOGRAM

BIYOKIMYASAL
TETKIKLER

1. BASAMAK
METABOLIK
TESTLER

BK: 12 400 mm3 Hgb: 14,4 g/dl Hct: 43%

Trombosit: 380 000mm3

Ure: 20 mg/dI
Kreatinin: 0,5 mg/dl
Urik asit: 3,1 mg/d|
Na: 139 mmol/I

K: 5,3 mmol/l

Cl: 109 mmol/I

Ca: 9,6 mg/dI

P: 4,2 mg/dl

AST: 37 U/I

ALT: 49 U/I

GGT:28 U/I

CK: 50 U/I

Total protein:5,3 gr/d|
Albumin:3,9 gr/dI

Glukoz:86 mg/dl
Amonyak:78 mmol/It

pH:7,36 pC02:40 mmHg hco3:20 mmol/It

Laktat:2,3 mmol/It
Tit: keton (+++)




A. Amonyak, laktat normal bdyle metabolik hastalik olmaz.

B. Ek tetkik gerekmez, sepsis olmus, antibiyotik baslarim

beklerim.
C. Kan aminoasit isterim
D. Idrar organik asit analizi isterim

E. Tandem ms ile asilkarnitin profili isterim



ENSEFALOPATIDEKiI HASTAYA YAKLASIM

Amonyak yiiksek
Asidoz yok

|

Primer
hiperamonyemi
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*Ure déngiisii boz
*Gecici
hiperamonyemi

&

Amonyak normal
Asidoz yok

(++++)

artmis,
Metabolik Asidoz
Artmis anyon gap

Amonyak normal ya da

&

Organik asidemi

7

*Propiyonik asidemi
sizovalerik asidemi
*Metilmalonik
asidemi

\_

~

J

Amonyak normal ya
da artmis, metabolik
asidoz

hipoglisemi

4 )

*Yag asidi
oksidasyon
defektleri
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MSUD ATAK TEDAVISI

1- KATABOLIZMANIN ONLENMESI: ENERJININ
SAGLANMASI

-Yenidoganlarda 10-12 mg/kg/dk, siit cocuklarinda 6-8
mg/kg/dk, biiylik cocuklarda 4-6 mg/kg/dk yliksek
glukoz perflizyon hizi ve dengeli elektrolit iceren (Na:77-
100 meQ/It, K:20 meq/It) iv hidrasyon tedavisi

-2-3 gr/kg/guin lipid ilavesi

-yakin aldigi-¢ikardigi takibi, uygunsuz ADH sendromu ve
serebral 6dem acisindan dikkat

2- ANABOLIZMANIN SAGLANMASI

-0,01- 0,07 linite/kg/saat insiilin inflizyon tedavisi



MSUD ATAK TEDAVISI

3- LOSININ HUCRE ICINE ALIMININ YARISMALI
INHIBISYONU

-Dogal protein kaynaklarini (meyve, sebze, formula, anne
suti) kes, 2,5-3,5 gr/kg/giin esansiyel mama basla
-Yiiksek doz valin/izol6sin tedavisi basla: 30 mg/kg, %1’lik
cozelti,po

4- SODYUM FENILBUTIRAT: 250 mg/kg/giin, po, x4

5- TOKSIK MADDENIN UZAKLASTIRILMASI: HEMODIYALIZ
-24 saatlik tedavi sonrasi: plazma leu >750-1000
mikromol/It

-2-4 saatlik tedaviye karsin dizelme egiliminde olmayan
ensefalopati

6- DESTEK TEDAVI: ondansetron, beyin ddemi tedavisi



OLGU-1,TEDAVI, VA:3,5 KG

Adim 1:TPN hazirlanmasi 3 gr/kg lipid
3x3,5=10,5 gram

100 ml 20 gram

? 10,5 gram
“52,5 ml %20 clinoleic asit”
12 mg/kg/dk dekstroz
12x3,5x1440/1000=60,4 gram

100 ml 12,5 gram

? 60,4 gram
483,2 ml %12,5 dekstroz
“242 ml %5 dekstroz+242 ml %20 dekstroz”
Dekstroz+lipid volim toplami
242+242+52,5=536,5 ml

77 meq/It Na 20 meq/It K
1000 ml 77 meq 1000 ml 20 meq
536,5 ml P 41,3 meq 563,5 ml P 11,2 meq
1 ml serum sale 3,3 meq Na 1 mlKClI 1 meqK
? 41,3 meq Na ? 11,2 meq
“12,5 ml serum sale” “11 ml KCI”
Adim 2: TPN son 52,5 ml %20 clinoleic asit
diuizenleme, sivi volumu ve 242 ml %20 dekstroz
gidis hizi 242 ml %5 dekstroz total volum:560 ml (160 ml/kg)
12,5 ml serum sale DF:23,3ml/saat
11 ml KClI
Adim 3:Enerjinin Dekstrozdan gelen enerji:
hesaplanmasi 60,4 gramx3,4 kcal=205,3 kcal

Lipidden gelen enerji:
10,5 gramx9 kcal=94,5 kcal

Toplam enerji:299,8 kcal (85,6 kcal/kg)




OLGU-1,TEDAVI, VA:3,5 KG

Adim 4: insiilin infiizyonu

0,03 iinite/kg/saat
0,03x3,5x24=2,5 Unite insllin

“2,5 linite instilin+24 ml %5 dekstroz”/ DF:1 ml/saat

Adim5: Valin ve izol0sin
replasmani

30 mg/kg/giin %1’lik valin 30 mg/kg/giin %1’lik izolGsin
30x3,5=105 mg 30x3,5=105 mg
100 ml 1000 mg 100 ml 1000 mg

? 105 ? 105

“10,5 ml= 3x3,5 ml valin po/ngs” “ 10,5 ml= 3x3,5 ml valin po/ngs”

Adim 6:Sodyum
fenilbiitirat tedavisi

250 mg/kg/gin %10’luk fenilbutirat
250x3,5=875 mg

100 ml 10000 mg
? 875
“8,75 ml=4x2,1 mlifenilbiitrat po/ngs”

Adim 7: Destek tedavi

0,15 mg/kg/doz ondansetron
3x0,5 mg iv zofran

Beslenme:metabolizma konsiiltasyonu:3,5 gr/kg esansiyel iceren bosaltma diyeti

HEMODIYALIZ




TANI
AKCAAGAC
SURUBU KOKULU
IDRAR HASTALIGI

(MSUD)

~ « Tandem MS ile asil

karnitin analizi:
- L6sin/izoldsin ve valin
piki yliksek

 Kan aminoasit analizi:
— Ldsin: 1820 mmol/L
— izol6sin: 837 mmol/I
— Valin: 650 mmol/L

«Diyaliz sonu 16sin:72 mmol/It»



Olgu 1, yenidogan doneminde erken donemde tani ve dogru tedavi aldigi icin
sekelsiz yasiyor ve artik 15 aylik. 10 kg agirhgindaki hasta gecirdigi bir viral
enfeksiyon sonrasi ateslendi. Elindeki acil durum yazilari ile gocuk acile getirildi.
Kusmasi yok, atesi:39 derece. USYE bulgular disinda patolojik muayene bulgusu
yok.

EVE MI GITSIN? HASTANEYE Mi YATIRALIM?

TETKIK ISTEYELIM Mi?

TETKIK SONUCLARI CIKANA KADAR BIR HAVA ALIP
GELSIN Mi?




YATIS
ENDIKASYONLARI

LABORATUVAR-
OLMAZSA OLMAZLAR

KETON () IDWPH ()
ALARM BULGU@+)

-Kusma, beslenmede azalma, 38,5 dereceyi asan ates,
cevreye ilgide azalma

-No6rolojik bulgular: her duzeyde bilin¢ diizeyi
degisikligi, ataksi, duygulanim bozukluklari, tonus
degisikligi

-Tam idrar tetkiki
-Idrar DNPH testi
-Kan aminoasit analizi

1-TPN:6 mg/kg/dk glukoz, 77 meqg/It Na, 20 meq/It K iceren sivi
2- ondanseM'S)Uﬂ\ng-EAK,JE DAVlSl

3- Valin ve izolosin tedavil i‘lfland@ dozda devam
4-Antipiretik, antibiyoterapi

5-Hasta giin diyeti:

Kullandigi diyet: 1,8 gr/kg esansiyel, 16 porsiyon dogal
Yeni diyet: 2,1 gr/kg esansiyel, 13 porsiyon dogal




OLGU-2:7 AYLIK, ERKEK

»Yakinma: emmede azalma, uykuya egilimde artma, kusma

7

** Dogumda yakinmasiz olan hastanin son 1 aydir yakinmalari baslamis

* 3ayannesiti ile beslendikten sonra 1 numaral formul mamaya
baslanmis. 1 ay 6nce beslenmesine sebze ve meyve eklenmis.

* Son 1 aydir tarti alimi azalmis, tekrarlayan kusma ataklari ile
hastane yatisi olmus

« Son 2 giindiir viral USYE bulgulari sonrasi genel durumda hizli
kotiilesme

» Fizik baka:
¢ Genel durumu kotu, letarjik, gicliikle uyandiriliyor.
s KTA:160/dk DSS:65/dk Kusmaull solunumu(+)
¢ Trunkal hipotonisite (+) Emme refleksi azalmis, dokunmakla siddetlenen
yiiksek amplitudIi tremor (+)



BK: 13 000mm3 Hgh: 5 g/dl Hct: 15% MCV:60
HEMOGRAM Trombosit: 80 000mm3

i i Ure: 18 mg/d|
BIYOKI MYASAL Kreatinin: 0,3 mg/dI AST: 23 U/I
TETKIKLER Urik asit: 7,2 mg/dl ALT:31 U/|
Na: 140 mmol/I GGT:28 U/I
K: 5,7 mmol/I CK: 350 U/I
Cl: 102 mmol/I Total protein:6,1 gr/dl
Ca: 9,7 mg/dl Albumin:4,3 gr/dl
P: 4,8 mg/dl
ALP:430 U/I

Glukoz:110 mg/dlI

1. BASAMAK Amonyak:570 mmol/It

METABO |_| K pH:7,28 pC02:30 mmHg hco3:16,1 mmol/It anyon gap:22
meq/It
TESTLER Laktat:5,1 mmol/It

Tit: keton (++)
Kan keton:3,1mmol/L




A. Ek tetkik gerekmez, iyi beslenememis sivisini takar beklerim.

B. Ek tetkik gerekmez, sepsis olmus, antibiyotik baslarim beklerim.
C. Kan aminoasit isterim

D. Idrar organik asit analizi isterim

E. Tandem ms ile asil-karnitin profili isterim

F. C+D+E



AYIRICI TANI

[ HIPERAMONYEM| ] Metabolik Asidoz

kan gaz

Anyon agigi = [Na] - [HCO3 + Cl]

ASIDOZ YOK/RESPIRATUVAR
ALKALOZ /

Normal anyon agig

l

Anormal HCO3 kayiplar

l

Renal tibiler asidoz

ANYON ACIGI ARTMIS
METABOLIK ASIDOZ

kan/idrar keton Artmis anyon agigl

\ 4
Asit birikimi

L /
Laktik asidoz

Ketoasidoz

intestinal kayiplar

Organik asidemiler




1- KATABOLIZMANIN ONLENMESI-ANABOLIZMANIN
SAGLANMASI

-Tani konulana kadar ekzojen protein kaynaklari kesilir

-Yenidoganlarda 10-12 mg/kg/dk, siit cocuklarinda 6-8
mg/kg/dk, biiylik cocuklarda 4-6 mg/kg/dk yliksek
glukoz perflizyon hizi ve dengeli elektrolit iceren (Na:77-
100 meQ/It, K:20 meq/It) iv hidrasyon tedavisi

-2-3 gr/kg/gun lipid ilavesi

-yakin aldigi-¢ikardigi takibi, uygunsuz ADH sendromu ve
serebral 6dem acisindan dikkat

- Kan sekeri>140 mg/dl: 0,01- 0,05 iinite/kg/saat insiilin
inflzyon tedavisi??
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2- METABOLIK ASIDOZUN TEDAVISI

BIKARBONAT TEDAVISI?
= Kime?
= Nezaman?
= Ne kadar?

* Yan etki:
Hipernatremi
Volim yiklenmesi
Hiicre ici asidozun kotiilesmesi
Beyin 6demi
Hipokalemi
Hipokalsemi
Kalp kasilmasinda bozulma
CO2 seviyesinde artma
* Doz:
HCO3= (Hedef HCO3-Hasta HCO3)x kilo x 0,6



2- METABOLIK ASIDOZUN TEDAVISI

* pH>7,20 HCO;>15 umol/I:
* |V hidrasyon tedavisine idame bikarbonat
eklenmesi: 2-3 meqg/kg, 4-6 saat sonra kontrol kan
gazi

e pH:7,10-7,20, HCO;: 10-15 pmol/I:
* |V hidrasyon tedavisine yaniti degerlendir, 2 saat
sonra kontrol kan gazi

e ph<7,10, HCO;<10 pmol/I:
* Yukselticili bikarbonat tedavisi, 2-4 saatlik araliklarla

yakin kan gazi izlemi
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3- HIPERAMONYEMININ TEDAVISI

* Karglumik asit: 200 mg/kg/giin yiukleme
100-200 mg/kg/glin idame, x4

po/ngs
* Sodyum benzoat: 250 mg/kg/glin yikleme
250-500 mg/kg/giin idame,x4

4- KARNITIN TEDAVISI: 100-200 mg/kg/giin, iv, x2-3
eriskinlerde maks:4 gram/giin

5- DESTEK TEDAVI

6- TOKSIK MADDENIN UZAKLASTIRILMASI: HEMODIYALIZ

* Tedaviye karsin dizelme egiliminde olmayan ansefalopati
* Tedaviye karsin kan amonyak diizeyi>400 mmol/Lt
* Kontrol altina alinmayan laktik asidoz tablosunda



Valin e Tandem MS ile asil

:\iolé}sin karnitin analizi:

etionin

Treon : :

e | C0:8,9 uM/L (N:8,6-90)
Teki zincirli ya asitler C3: 11,2 uM/L (N: <6)

Propionil KoA

D-metilmalonil KoA

* |drarda organik asit
PROPIYONIK ASIDEMI analizi:

propiyonik asit

3-OH-propiyonik asit

metilmalonik asit
metilsitrat

Stiksinil KoA



ORGANIK ASIDEMI ATAK TEDAVISI

METILMALONIK ASIDEMI PROPIYONIK ASIDEMI
e SUYU SEVER ENERJiYI SEVER

Enerji eksikligi laboratuvar

 Urik asit nefropatisine ,
bulgular dikkat!

dikkat!
* Keton
e Urik asit
* Hidrasyon volimuinu yuksek * Laktat
hesapla!

Lipid tedavisine erken basla

Hastaya verilmesi planlanan SF tedavisi hicbir zaman dekstrozlu sividan

once tek basina verilmez, ilk 6nce yiiksek enerjili TPN baslanmalidir.




VA:10kg, 15 aylik PROPiYONIiK ASIDEMI hastasi
Yakinma: uykuya egilimde artma,asidotik solunum
Tit: keton 2(+), amonyak:210 umol/Il, ph:7,01 laktat:8,9 umol/l, hco3:8 umol/I

1- 8 mg/kg/dk glukoz, 2 gr/kg lipid, 77 meq/It Na, 20 meq/It K igeren sivi:

8x10x1440/1000: 115 gram dekstroz (E:391 kcal) 2x10: 20 gram lipid(E:180 kcal)
100 ml 12,5 gram 100 ml 20 gram
? 115 gram glukoz «100 ml %20 clinoleic asit»

«920 ml %12,5 dekstroz»

460 ml %20 dekstroz, 460 ml %5 dekstroz, 100 ml %20 clineloic asit, 23 ml serum sale, 20 ml
KCI, 106 ml/kg voliim,57 kcal/kg eneriji

2- Takipte kan sekeri >140 mg/dl ya da direncli laktat yiiksekligi durumunda 0,01
Unite/kg/saat iv insulin:

0,01x10x24: 2,4 Unite insulin
2,4 linite insulin+24 ml %5 dekstroz icerisinde, 1 ml/saat hizinda



VA:10kg, 15 aylik PROPiYONIiK ASIDEMI hastasi
Yakinma: uykuya egilimde artma,asidotik solunum
Tit: keton 2(+), amonyak:210 umol/I, ph:7,01 laktat:8,9 umol/l, hco3:6 umol/I

3- Karglumik asit: 100-200 mg/kg yiikleme, 6 saat sonra idame: 100-200 mg/kg/gin

100x10: 1000 mg: 5 tablet carbaglu/ucedane po yiikleme
200x10: 2000mg: 4x2,5 tablet carbaglu/ucedane idame

4- Karnitin iv 100 mg/kg/gun :

Karnitin 2x500 mg yavas iv puse

5- Yukselticili bikarbonat tedavisi:
6 saatte 10 yukseltici HCO5: 10x0,6x10: 60 ml hco3
60 ml HCO;+60ml %5 dekstroz: toplam karisim 120 ml, 6 saatte, 20 ml/saat hizinda
gidecek
1- 2 saat sonra kan gazi kontrol

6- Destek tedavi: ondansetron, antibiyoterapi



VA:10kg, 15 aylik METILMALONIK ASIDEMI hastasi
Yakinma: uykuya egilimde artma,asidotik solunum
Ure:68 mg/dl kreat: 1,1 mg/dI uirik asit:13 mg/dl Tit: keton 3(+), amonyak:90
pumol/l, ph:7,05 laktat:6,3 pmol/l, hco3:5,7 umol/I

CiFT DAMAR YOLU ACILIR

1- 120-150 ml/kg volim, 6 mg/kg/dk glukoz, 1,5 gr/kg lipid, 77 meq/It Na, 20 meq/It K
iceren sivi- 1. damar yolundan:

6x10x1440/1000: 86,4 gram dekstroz (E:293,7 kcal) 1,5x10: 15 gram lipid(E:135 kcal)
100 ml 7,5 gram 100 ml 20 gram

? 86,4 gram glukoz ? 15 gram lipid
«1152 ml %7,5 dekstroz» «75 ml %20 clinoleic asit»

576 ml %10 dekstroz, 576 ml %5 dekstroz, 75 ml %20 clineloic asit, 30 ml serum sale, 24 ml
KCI, 128 ml/kg voliim,42,8 kcal/kg eneriji

2- Gerekirse doz tekrarlamasi yapilacak sekilde 20 ml/kg SF yiiklemesi-2. damar yolundan:

200 ml SF, 1 saatlik iv inflizyon



VA:10kg, 15 aylik METILMALONIK ASIDEMI hastasi
Yakinma: uykuya egilimde artma,asidotik solunum
Ure:68 mg/dl kreat: 1,1 mg/dI uirik asit:13 mg/dl Tit: keton 3(+), amonyak:90
pumol/l, ph:7,05 laktat:6,3 pmol/l, hco3:5,7 umol/I

3- Takipte kan sekeri >140 mg/dl ya da direncli laktat yiiksekligi durumunda 0,01
Unite/kg/saat iv insulin:

0,01x10x24: 2,4 Unite insulin
2,4 linite insiulin+24 ml %5 dekstroz icerisinde, 1 ml/saat hizinda

4- Karnitin iv 100 mg/kg/giin :
Karnitin 2x500 mg yavas iv puse
5- Destek tedavi: ondansetron, antibiyoterapi

6- Alloptirinol tedavisi: 10 mg/kg/giin, po
Urikoliz 1x100 mg/giin, po



VA:10kg, 15 aylik METILMALONIK ASIDEMI hastasi
Yakinma: uykuya egilimde artma,asidotik solunum
Ure:68 mg/dl kreat: 1,1 mg/dI uirik asit:13 mg/dl Tit: keton 3(+), amonyak:90
pumol/l, ph:7,05 laktat:6,3 pmol/l, hco3:5,7 umol/I

7- Metabolik asidoz tedavisi:
- Hidrasyon tedavisi baslanildiktan 1-2 saat sonra kontrol kan gazi

«ph:7,19 laktat:2,5 umol/l, hco3:8,9 pmol/I»

6 saatte 10 yukseltici HCO5: 10x0,6x10: 60 ml hco3

60 ml HCO;+60ml %5 dekstroz: toplam karisim 120 ml, 6 saatte, 20 ml/saat hizinda
gidecek

2 saat sonra kan gazi kontrol



VA:10kg, 15 aylik PROPiYONIiK ASIDEMI hastasi
Yakinma: ates,beslenmede azalma
Tit: keton (-), amonyak:80 umol/l, ph:7,20 laktat:3,1 pumol/l, hco3:16 pmol/I

1- 8 mg/kg/dk glukoz, 77 meq/It Na, 20 meq/It K iceren sivi:
8x10x1440/1000: 115 gram dekstroz (E:391 kcal)
100 ml 12,5 gram
? 115 gram glukoz
«920 ml %12,5 dekstroz»

460 ml %20 dekstroz, 460 ml %5 dekstroz, 22 ml serum sale, 18 ml KCI, 96 ml/kg voliim,40
kcal/kg enerji

-Beslenme yetersizligi devam eder, tabloya eneriji yetersizligi diisiindiirecek bulgu eklenirse
TPN’ye lipid eklenir.

2- Karnitin iv 100 mg/kg/gun :

Karnitin 2x500 mg iv yavas puse



VA:10kg, 15 aylik PROPiYONIiK ASIDEMI hastasi
Yakinma: ates,beslenmede azalma
Tit: keton (-), amonyak:80 umol/l, ph:7,20 laktat:3,1 pumol/l, hco3:16 pmol/I

3- Ondansetron 0,15 mg/kg/doz:
Zofran iv 2x1,5 mg
4- Metabolik asidoz tedavisi:
- Hidrasyon tedavisi baslanildiktan 2 saat sonra kontrol kan gazi

«ph:7,30 laktat:2,6 pmol/l, hco3:17 pmol/I»

Almakta oldugu TPN tedavisine 2 meq/kg HCO3 ilave edilir.



OLGU-3:8 AYLIK, ERKEK

»Yakinma: emmede azalma, uykuya egilimde artma, kusma

7

** Dogumda yakinmasiz olan hastanin son 1 aydir yakinmalari baslamis

e Tarti aiminda azalma, huzursuzluk, kabizlik, karinda sislik ve
ayaklarda atmalar

e 20 gun once karinda sislik ve kabizlik sikayetiyle cocuk
cerrahisine basvurmuslar. Hirschsprung hastaligi dusunulerek
biopsi planlanmis

 Noromotor gelisim: bas tutma halen gevsek, destekle oturma
yok, donme yok

> Fizik baki:

*¢ Genel durumu kotu, letarjik, modifiye Glaskow koma skoru:9 puan
s KTA:157/dk DSS:60/dk, takipneik, solunumu diizensiz

¢ Trunkal hipotonisite, periferik hipertonisitesi mevcut. Derin tendon
refleksleri hiperaktif.



HEMOGRAM

BIYOKIMYASAL
TETKIKLER

1. BASAMAK
METABOLIK
TESTLER

BK: 15 000 mm3 Hgb: 11,6 gr/dl Hct: 33,7%
Trombosit: 910 000 mm3

Ure: 8 mg/dI

Kreatinin: 0,2 mg/dI AST: 110 U/I

Urik asit: 4,8 mg/d| ALT:118 U/I

Na: 136 mmol/I GGT:38 U/I

K: 4,6 mmol/l CK: 71 U/

Cl: 106 mmol/I Total protein:6,2 gr/dl
Ca: 8,9 mg/dI Albumin:4,4 gr/dI

P: 4,1 mg/dl

Glukoz:76 mg/dI

Amonyak:290 mmol/It

pH:7,48 pC02:30,2 mmHg hco3:18,9 mmol/It
Laktat:4,6 mmol/It

Tit: normal ,keton (-)




A. Tekrar edelim

. Agizdan protein alimini keselim+yuksek glukoz debili sivi+insulin

baslayalim
. B+ Na benzoat+ Na fenilbutirat baslayalim
D. B+ Carbaglu baslayalim

. B+C+D+Diyalize hazirlayalim
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HIPERAMONYEMI ACIL TEDAVISI

1- AMONYAK URETIMININ DURDURULMASI

ENDOIJEN:

-Yenidoganlarda 10-12 mg/kg/dk, siit cocuklarinda 6-8
mg/kg/dk, biylik cocuklarda 4-6 mg/kg/dk yiiksek
glukoz perflizyon hizi ve dengeli elektrolit iceren (Na:77-
100 meQ/It, K:20 meq/It) iv hidrasyon tedavisi

-Yag asidi oksidasyon defektleri dislandiktan sonra 2-3
gr/kg/gun lipid ilavesi

-yakin aldigi-¢ikardigi takibi, uygunsuz ADH sendromu ve
serebral 6dem acisindan dikkat

EKZOJEN
-Tani konulana kadar ekzojen protein kaynaklari kesilir



HIPERAMONYEMI ACIL TEDAVISI

2- ANABOLIZMANIN SAGLANMASI
-0,01- 0,07 uinite/kg/saat insiilin inflzyon tedavisi

3- VUCUT SIVILARINDAN AZOT ATILIMIN SAGLANMASI
- Diyaliz (Amonyak >400 pumol/L)

- Ure déngiisii substratlari
Amonyak >250 pmol/L
- Azot tutucular

4- AKUT METABOLIK ATAGA YOL ACAN NEDENIN TEDAVISI
- Tum kulturler alindiktan sonra genis spektrumlu antibiyotik
tedauvisi

5- DESTEK TEDAVI:

- Solunum ve kardiyovaskuler destek, beyin 6demi tedavisi,
ondansetron, antibiyoterapi



Sodyum benzoat

Orotik asit < «= Karbamil Fosfat

D

Aspartat

Ornitin /\Slkrullin

Ure (V)

Arginaz

Arginin
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Arginin

Sodyum fenilbutirat
67
Glutamin
i — NH,; (M)
Glisin +bikarbonat () Nasetil  glutamat
T Karbamil fosfat sentetaz «— glutamat + asetil KoA

\NAG sentetaz

Ornitin Transkarbamilaz (OTC) Karglumik asit

/1

Sitrilin

Argininosuksinat Liyaz

Aspartat

Argininosuksinat sentaz (Sitrullinemi tip 1)

Argininosuksinik asit



HIPERAMONYEMI ACIL TEDAVISI

AZOT TUTUCULARI

Sodyum benzoat
* Yiikleme 250 mg/kg 2 saatlik iv inflizyon
« jdame 250 mg/kg 22 saatlik iv infiizyon
Sodyum fenilbiitirat
* Yiikleme 250 mg/kg 2 saatlik iv inflizyon
« jdame 250 mg/kg 22 saatlik iv inflizyon

lv formlarin bulunamamasi durumunda ayni dozda oral tedavi,

biyoyararlanimi diisuk

Na benzoat ve Na fenilasetat iv preparat ornegi: “AMMONUL”
%10’luk (100 mI=10 gr na benzoat, na fenilasetat)
* Hesaplanan doz % 10 oraninda sulandirilarak %10
dekstroz icinde hazirlanir



HIPERAMONYEMI ACIL TEDAVISI

URE DONGUSU SUBSTRATLARI

e L-arginin hidroklorid :
* Yikleme 250 mg/kg 2 saatlik iv infuzyon
« idame 250 mg/kg 22 saatlik iv infuzyon
e L-arginin HCL: %21’lik (100 mI=21 gram arginin HCI).
* Hesaplanan doz %10 oraninda sulandirilarak %10 dekstroz
icinde hazirlanir

 Sitrullin tedavisi :
* 100-200 mg/kg/g, x4, po/ngs
* Proksimal Gire dongusu bozukluklarinda

e Karglumik asit:
* Yiikleme 100-200 mg/kg, po, tek doz
« idame 100-200 mg/kg/g, x4
* Nedeni bilinmeyen hiperamonyemide,NAGS eksikligi, CPS
eksikligi
e “Carbaglu/Ucedane”: 1 tb=200 mg etken madde



OLGU-3,TEDAVI, VA:8 KG

1-Oral alimi kes
* Ekzojen protein alimi kesilir
e Saf enerji karisimi: fantomalt, zeytinyagi, basic-P, LP drink

2-TPN:8 mg/kg/dk glukoz, 2 gr/kg lipid, 77 meq/It Na, 20 meq/It K
iceren sivi

3-0,01 linite/kg/saat iv insiilin tedavisi
* Dozu kan sekeri titre edilerek arttirilir

4-Destek tedavi: antiemetik, antibiyotik, beyin 6demi tedavisi
5- Karglumik asit: ylikleme 200 mg/kg ,idame 100-200 mg/kg/g

- 1600 mg, 8 tb carbaglu po ylikleme
- 4x2 tb carbaglu po idame



OLGU-3,TEDAVI, VA:8 KG

6-Ammonul tedavisi

e Yikleme tedavisi: 250x8=2000 mg Sodyum benzoat, 2000 mg sodyum
fenilasetat/ 2 saatlik iv inflizyon

* |dame tedavisi: : 250x8=2000 mg Sodyum benzoat, 2000 mg sodyum
fenilasetat/ 22 saatlik iv inflizyon

100 ml ammonul 10000 mg (na benzoat+na fenilasetat)
? 2000 mg (na benzoat+na fenilasetat)

Yikleme: 20 ml ammonul+180 ml %10 dekstroz/2h, DF:100 ml/saat
idame: 20 ml ammonul +180 ml %10 dekstroz/22 h,DF:9 ml/saat

«Yan etkiler: %1-10: laktik asidoz, hiperglisemi, tedaviye direncli
hipokalsemi, hipotansiyon, RDS, beyin 6demi, ensefalopati,
hiperamonyemi»



OLGU-3,TEDAVI, VA:8 KG

7-L-Arginin tedavisi

* Yikleme tedavisi: 250x8=2000 mg arginin/ 2 saatlik iv inflizyon
* Idame tedauvisi: : 250x8=2000 mg arginin/ 22 saatlik iv infiizyon

100 ml 21000 mg arginin
? 2000 mg arginin

Yiikleme: 9,5 ml arginin HCI+85,5 ml %10 dekstroz/2h, DF:47
ml/saat

idame: 9,5 ml arginin HCI+85,5 ml %10 dekstroz/22h, DF:4
ml/saat

«Yan etkiler: metabolik asidoz, flebit»



IMPORTANT NOTES

1. If using Ammonul® (sodium benzoate and sodium phenylacetate mixture) DO NOT use other preparations of Sodium benzoate and / or Sodium phenylbutyrate.

2. Ammonul® is supplied in 50 ml vial containing 5g of sodium benzoate and 5g of sodium phenylacetate

3. Check very carefully as overdoses are dangerous

Enter patient's weight:

10,0

LOADING DOSE

(If required - Discuss with consultant)

MAINTENANCE DOSE

(over 24 hours)

AMMONUL (SODIUM BENZOATE and
SODIUM PHENYLBUTYRATE mixture)

This is the standard dose

Concentration of final infusion should NOT

exceed 50 mg/ml of each medicine

If another dose is required enter it in mg/kg
of one medicine

(Discuss with specialist)

Dose @ 250 mg/kg of each 2,5gm

[Total volume of mixture 25.0ml
Add to ( minimum) 75,0ml

[Total volume(diluted) 100,0

given over 90 minutes @ 66.7 mis/hour

Concentration 50,0 mg/ml

Sodium concentration 663,7 mmol/l

Dose @ 250 mg/kg of each 2,5gm
[Total volume of phenylbut 25,0ml

Add to ( minimum) 75,0ml
[Total volume (diluted) 100,0
given over 24 hours @ 4,2 mis/hour
Concentration 50,0mg/mi
Sodium concentration 663,7 mmol/l

Alternative_dose of AMMONUL after discussion

with specialist - use standard dilution

Dose of ammonul 0,0 grams of each
Vol of Ammonul 0,0ml

(must be diluted)

given over 24 hrs @ 0,0 mis/hour




Kan aminoasit analizi: Tandem MS ile asil karnitin  idrarda organik asit:
Glutamin:2288 (435-721) analizi: orotik asit atiliminda artma
Alanin:631 (182-500) normal

Arginin:38 (45-150)

Sitriilin:9,2 (16-60)

oo | > ()
Diger aa +bikarbonat (4 Neasetl _ glutamat
Karbamil fosfat sentetaz < glutamat + asetil KoA
NAG sentetaz
Orotik asit J - Karbamj
Mopai wau Ornitin Transkarbamila@

Ornitin Sitrullin
Aspartat

Ure (V)

Argininosuksinat sentaz (Sitrullinemi tip 1)

Arginaz

‘L\rginin Argininosuksinik asit

Argininosuksinat Liyaz



Hesap makinesi kullanin

Acil durum kartlarina onem verin

Acil durumda erigimini
saglayabileceginiz bir kaynak
bulundurun

KENDINiZE GUVENIN







