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FENILKETONURI

* Fenilalanin hidroksilaz enzimi aktivitesinin
voklugu sonucu gelisen, erken donemde
tedavi edilmediginde agir motor ve mental
gerilik (1a<35) ile karakterize, kalitsal
metabolik bir hastaliktir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
İlk bir yılda tedavi edilmemiş klasik FKU hastalarında IQ<35


Ik kez 1934' de tanimlanmis,

Fenilalanin hidroksilaz geni 12. kromozomda
bulunmaktadir.

Genetik gecis otozomal resesiftir.

1963 'da Guthrie testi ile taramalari baslamistir.




Gorulme Siklig

— Kanada, isveg, Askenazi.yahudileri nadir; Almanya, Macaristan,
Cekoslavakya daha sik, Irlanda ise en sik gorilen Glkedir.

— Saglik Bakanliginin destegi iIe_.TUrkiye genelinde yapilmakta olan
yenidogan taramalarinda FKU 1/ 3000 - 1/ 4000 siklikta tesbit
edilmistir.

— Genel prevalansi: 1/14.000-20.000

— MMR 'li 10800 gocuktan % 4" tinde FKU tesbit edilmistir. Bu
tlkemizde FKU’ niin sik oldugunu gostermektedir.
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Fenilalanin metabolizmasi



Hiperfenilalaninemi nedenleri

A) Primer 1. Fenilketoniiri,
» Klasik FKU (Enzim < %1, kan FA dizeyi >10 mg/dl),

e Orta derecede FKU (Enzim %1, kan FA diizeyi 6-10 mg/dl),

2. Hafif hiperfenilalaninemi (FKU olmadan hiperfenilalaninemi),

3. Tetrahidrobiopterin metabolizmasi bozukluklari

Fenil alanin diizeyi >6 mg/dL hiperfenilalaninemi vardir ayirici tani

yapiimalidir.


Sunucu Notları
Sunum Notları
Disorders of biopterin metabolism are diagnosed by measuring dihydrobiopterin reductase in erythrocytes and by analyzing biopterin metabolites in urine.


Hipertfenilalaninemi nedenleri

B. Sekonder

— YD déneminde gegcici tironinemi ile,
— Galaktozemide,

— Tirozinemide,

— Prematulrede gecici,

— Karaciger yetersizligi,

— llaclara bagh (methotrexate vb),

— Siddetli inflamatuvar cevap,




* Fenil purivik asit, fenil laktik asit, fenil asetik asit hastanin kan, idrar

ve diger vucut sivilarinda birikir.

1. Biriken bu maddeler, beyin dokusunda diger aminoasitlerin

transportunu bozarak dismyelinizasyona neden oldugu

dusunutlmektedir.

2. Seratonin, dopamin ve norepinefrin sentezi bozulmaktadir.




Klinik Bulgular

e Hastalarin yarisinda ilk ayda semptom gorulmeyebilir.
 Semptom gosteren vakalarin yarisinda ilk bulgu kusmadir.

* Motor - mental gerilik en carpici bulgusu olup 6-7. aylarda
farkedilir.

 Mikrosefali,

e Ciddi hiperaktivite, cevresine ve kendisine zarar verme,

sizofrenoid ve otistik davranislar, asiri heyecanlanma .




Klinik Bulgular

Sag, cilt, goz rengi aciktir. Sari sa¢ ve mavi goz vakalarin ancak % 60" inda
bulunur (melanin sentezindeki defekte baglidir).

EEG degisiklikleri (%75-95 ).

Grand mal, Petit mal epilepsi (% 20-25).

Norolojik bulgular diyet ve antikonvulzan tedaviye cevap verir.

Yiriarken adimlarinin kisa ve rijittir.

Minimal beyin sendromunu taklit eden bulgular vardir.

Ajite davranislar ve parmaklarda para sayma hareketleri goralur.




Klinik bulgular

Ekzamatoz cilt lezyonlari (% 20- 40) vicudun duyarli
verlerinde goralar.

Vakalarin % 20 sinde cilt hipopigmente, kuru ve purttukladur.

Fenilalanin yan metaboliti fenilasetik asidin sivilarda ve
idrarda artmasina bagl fare sidiqgi, kiif kokusu hissedilir.




S aylik,
Beslenirken kusma,
Konvulziyon
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Sunucu Notları
Sunum Notları
Ayırıcı tanıda düşün:
Sistinozis
 
Sistinosin geninde defekt mevcut. 
Hasatlar tipik olarak açık renkli ve sarışındır.
 
Tubuler disfonksiyon vardır. Fankoni sendromuna yol açar. Poliüri, polidipsi ve rikets görülebilir.
Retinopati, hipotiroidizm, hepatosplenomegali mevcuttur.
 
Teşhis kornea üzerinde sistin kristallerinin tespiti veya lökosit sistin içeriğinin artmış olması ile konur. Prenatal tanı mümkündür.



8 yasinda
MMR
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Teshis

* Guthrie testi: Fenilalaninin Bacillus subtilus Gremesini
kompetetif olarak inhibe etmesi esasina dayanir.

e Kan fenil alanin tayini,

* Spekrofotometrik yolla,
* Florometrik yolla,

* High Pressure Liquid Chromotography

* AA kagit kromatografisi,

ay
nnnnnnnnnnn



Sunucu Notları
Sunum Notları
FeCl3 testi: 6 damla idrar üzerine 3 damla % 10 FeCl3 damlatılır. Meydana gelen ve 1-2 dakika içinde açılan zeytuni yeşil renk hastalığı düşündürür.



Prenatal tani:

- Amnion mayisi htcre kulturleri,
- Korionik villus biyopsisinde

DNA incelemeleri ile dogum oncesi tani mimkundur.
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Tedavi

1. Diyetle alinan fenilalaninin azaltilmasi:
Serum FA seviyesi, 2 -5 mg/dl arasinda tutulmalidir.
Ik yas icin fenilalanin ihtiyaci 60-90 mg/kg, daha sonra 35-40 mg/kg
dir.
— Milupa- PKU 1 (0-1y), PKU 2 (1-8 y), PKU 3 (Adolesan)
— Lofenelac, (80 mg FA/ 100 gr)
— Phenyldon, (20 mg FA /100 gr)

FKU'’ Ii cocuk yenidogan doneminde tanimlanir ve FA’ den
fakir diyet ile beslenirse

normal myelinizasyon ve beyin gelisimi

saglanabilir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Diyetin özü, FA' i kısıtlı, protein, enerji, vitamin, mineral ve eser elementler yeterli miktarda olmasıdır.



FKU de Besin Ihtiyaclari

Fenilalanin Protein Kalori
Yas (mg/kg) (gr/kg) (Kcal/kg)
Premature 90 3.2 125-130
0-3 Ay 60-90 3.0 120-125
3-6 Ay 50-80 2.5 115-120
6-12 Ay 40-50 2.4 110-115
1-3 Yasg 30-40 1.9 90-105
4-6 Yas 25-30 1.7 80-90
7-9 Yas 15-25 1.6 70-90
> 10 Yas 10-20 1.5 70-80




Izlem

Diyetin normal buylume ve gelismeyi saglayabilecek sekilde

dizenlenmesi,

Protein katabolizmasinin azaltiimasi,

Kan FA seviyeleri duzenli olarak izlenmesi,

Bas cevresi, agirlik ve boy takiplerinin yapilmasi

Hastalarin davranis, bedensel ve ruhsal gelisimlerinin takibi,

Zeka gelisimi acisindan takip edilmesi
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