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NADİR ENDOKRİNOLOJİK 
METABOLİK HASTALIKLAR VE 

KALP YETERSİZLİĞİ

21.
BÖLÜM

GIRIŞ 
Kalıtsal metabolik hastalıklar (KMH), genel-

likle kalbi de etkileyen ve kardiyovasküler olum-
suz sonuçlara neden olan heterojen bir hastalık 
grubudur. Genel popülasyondaki prevalansı 
1.000’de bir ile 2.500’de bir arasındadır. KMH’lar 
yaşam boyunca herhangi bir zamanda kardiyo-
vasküler hastalıkla ortaya çıkabilirler, ancak ge-
nellikle bebeklik veya erken çocukluk dönemin-
de çoklu organ sistem disfonksiyonunun belirti 
ve semptomları ile ortaya çıkarlar. Pediatrik kar-
diyomiyopatilerin %5’i kalıtsal metabolik hasta-
lıklardan kaynaklanır. Erişkinlerde ise KMH iliş-
kili kardiyomiyopatilerin epidemiyolojisi ile ilgili 
veriler yetersizdir. Yağ asidi oksidasyon defekti 
(YAOD), glikojen depo hastalıkları (GDH), lizo-
zomal depo hastalıkları (LDH) (mukopolisakka-
ridozlar (MPS), mukolipidozlar (ML)) ve perok-
sizomal depo hastalıkları (PDH), mitokondriyal 
kardiyomiyopatiler, organik asidemiler, amino-
asidopatiler ve konjenital glikozilasyon bozuk-
lukları dahil olmak üzere 40’tan fazla KMH’nın 
kardiyomiyopatiye neden olduğu bildirilmiştir 1. 

PATOFIZYOLOJI
Normal bir yetişkin kalbi gerekli enerji ihti-

yacındaki hızlı değişikliklere neredeyse anında 
ve kesintisiz bir şekilde uyum sağlayabilir. Bu, 
kalbin yüksek enerjili fosfat üretmek için gli-
koz, serbest yağ asidi, piruvat ve keton cisimleri 
dahil olmak üzere bir dizi farklı substratı ener-
ji kaynağı olarak kullanmasına izin veren gen 
ekspresyonunun, enzim aktivitesinin ve sinyal 
yolaklarının düzenlenmesi ile sağlanır. İnce-
likle düzenlenmiş metabolik fonksiyon ilişkisi 
içinde kalıtsal veya edinilmiş değişiklikler, ATP 
üretiminde uygunsuz değişikliklere ve ardından 
kardiyak hücresel süreçlerin düzensizliğine yol 
açarak, bozuk embriyojenez, yapısal kardiyak 
kusurlar, kardiyak hipertrofi ve kalp yetersizliği-
ne yol açar. Hastalık patofizyolojisindeki temel 
üç etmen bozulmuş enerji üretimini, depolanan 
substrat ile kardiyak miyositlerin infiltrasyonu-
nu ve apoptoza yol açabilen toksik ara metabo-
litlerin üretimidir 2.
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Kısaltmalar; Anderson-Fabry Hastalığı 
(AFH), Dilate Kardiyomiyopati (DKMP), Glu-
kozaminoglikan (GAG), Glikojen Depo Has-
talıkları (GDH), Hipertrofik Kardiyomiyopati 
(HKMP), Kalıtsal metabolik hastalıklar (KMH), 
Lizozomal Depo Hastalıkları (LDH), Mitokond-
rial Ensefalopati, Laktik asidoz, Stroke- Like 
episodlar (MELAS), Miyoklonik Epilepsi, Rag-
ged-Red Fiber Sendromu (MERRF), Otozomal 
Dominant (OD), Otozomal Resesif (OR), Muko-
polisakkaridozlar (MPS), Mukolipidozlar (ML), 
Peroksizomal depo hastalıkları (PDH), Restriktif 
Kardiyomiyopati (RKMP), Sol Ventriküler Non-
kompakt Kardiyomiyopati (SVNKMP), Yağ asidi 
oksidasyon defekti (YAOD).
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