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Gitelman Sendromunun Nadir Bir Nedeni:                                      
Çölyak Hastalığı: İlginç Bir Olgu  
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Öz

Gitelman sendromu hipokalemik metabolik alkaloz, hipomagnesemi, hipokalsiüri, sekonder 
hiperreninemik hiperaldosteronizm ve düşük kan basıncı ile karakterize, otozomal resesif geçiş gösteren 
bir tübülopatidir. Kazanılmış Gitelman sendromu ise çok daha nadir görülmekte ve genellikle otoimmün 
hastalıklarla ilişkili olarak veya böbrek nakli sonrasında gelişmektedir. Çölyak hastalığı ise etiyolojisi 
net olarak bilinmeyen, çevresel, immünolojik ve genetik faktörlerin etkisiyle gelişen bir enteropatidir. 
Çölyak hastalığı hipokalemiye neden olabilmektedir. Burada, hipokalemi nedeni araştırılırken hem 
Çölyak hastalığı hem de Gitelman sendromu tanısı alan bir olguyu sunduk.
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Abstract

Gitelman syndrome is an autosomal recessive tubulopathy that is characterized by metabolic alkalosis, 
hypomagnesemia, hypocalciuria, secondary hyperreninemic hyperaldosteronism and low blood 
pressure. Acquired Gitelman syndrome is very rarely seen, and usually associated with autoimmune 
diseases or developing after kidney transplantation. Celiac disease is an enteropathy for which the 
etiology is not known and where environmental, immunologic and genetic factors may all contribute 
to the disease. Celiac disease may lead to hypokalemia. Here, we describe a case of Celiac disease and 
Gitelman syndrome that were both diagnosed during the investigation of hypokalemia.
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Gİrİş

Sık karşılaşılan bir elektrolit bozukluğu 
olan hipokalemi, potasyumun dokular 
arasındaki dağılımının değişmesi veya 
renal/ekstrarenal nedenlerle kaybı sonucu 
gelişir (1). Gitelman sendromu (GS), hipo-
kalemi varlığında hatırlanması gereken 
(2), otozomal resesif geçiş gösteren tuz 
kaybettiren bir tübülopatidir (3). Genellikle 
distal tübülde bulunan tiyazid duyarlı 
sodyum klorür kotransporter’ini (NCCT) 
kodlayan 16. kromozomdaki SLC12A3 
genindeki, çoğu inaktivasyon mutasyonu 
olan çok sayıda farklı mutasyon sonucu 
gelişmektedir. Epitelyal magnezyum kanalı 
olan Trpm6’nın da Gitelman sendromlu 
farelerde yapılan çalışmalarda azalmış 
olduğu rapor edilmiştir. (4) 

Hipokalemik metabolik alkaloz, hipo-
magnezemi ve hipokalsiüri ile karakterizedir 
(3). Kazanılmış GS ise çok daha nadir görül-
mekte, genellikle otoimmün hastalıklarla 
ilişkili olarak veya böbrek nakli sonrasında 
izlenilmektedir (5). 

Diyareye bağlı olarak potasyumun 
barsaklardan kaybedilmesi hipokaleminin 
önemli nedenlerinden biridir. Çölyak 
hastalığı da diyareye neden olarak potasyum 
kaybına yol açabilmektedir (1). Normalde 
plazma potasyum düzeyindeki değişiklikler, 
böbreklerden potasyum atılımının düzen-
lemesi ile dengede tutulmaya çalışılır 
(6). Bu denge, GS gibi eşlik eden tübüler 
disfonksiyon durumlarında sağlanamayacak, 
hipopotasemi ve metabolik alkaloz 
derinleşecektir.
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Burada, hipokalemi nedeni araştırılırken hem Çölyak 
hastalığı hem de GS tanısı alan bir olguyu sunduk.

Olgu

27 yaşında bayan hasta, polikliniğimize 3 aydır olan bulantı, 
kusma, halsizlik, günde 4-5 kez sulu, kansız ishal ve yaygın kas 
krampı şikayetleri ile başvurdu. Hasta daha öncesinde bitkisel 
ürün, diüretik, laksatif, proton pompa inhibitörü veya hormon 
kullanmamış, gebelik öyküsü yokmuş. Hastanın geçmişte GS 
düşündüren klinik yakınmaları olmamış ve elektrolit anormalliği 
açısından hiç araştırılmamış. Ailesinde benzer şikayetler 
tarifleyen biri yokmuş. Fizik muayenesinde hasta övolemik 
görünümde, arteryel tansiyonu: 110/70 mmHg, nabız: 85/
dakika. Diğer sistem muayeneleri normaldi. Laboratuvar: serum 
potasyum: 2,59 mmol/l (N: 3,5-5,5), serum magnezyum: 1,32 
mmol/l (N: 1,6-2,5), serum kalsiyum: 9,8 mg/dl (N: 8,5-10,5). 
Kan gazında metabolik alkaloz saptandı (pH: 7,69 HCO3: 43 
mEq/l pCO2:61 mmol/l). 24 saatlik idrarda potasyum: 94 mmol 
(N: 20-40 mmol/gün), 24 saatlik idrarda kalsiyum: 58 mg (N: 100-
200 mg/gün), 24 saatlik idrarda magnezyum: 282 mg (N: 50-150 
mg/gün), 24 saatlik idrarda sodyum: 102 mEq (N: 40-200 mEq/
gün) olarak tespit edildi. Elektrokardiyografide U dalgası tespit 
edildi. Sabah kanında yatarken çalışılan plazma renin düzeyi 
ve aldosteron düzeyinin yüksek, aldosteron/renin oranının <10 
olması nedeniyle hasta sekonder hiperaldosteronizm olarak 
değerlendirildi. Tiroid fonksiyon testleri normaldi. İshale yönelik 
yapılan tetkiklerinde gaita mikroskopisi doğal, gaita kültüründe 
üreme yoktu. Hastanın yapılan özofagogastroduodenoskopi 
ve alınan ince barsak biyopsisi sonucunda Çölyak hastalığı  
(Marsh-Oberhuber Tip II) ile uyumlu olarak değerlendirildi. 
Dolayısıyla hem Çölyak hastalığı hem de GS tanıları aynı 
anda kondu. GS tanısı klinik ve laboratuvar bulgularıyla 
konuldu, gen analizi veya NCTT’ye karşı gelişmiş otoantikor 
çalışılmadı. Hastaya potasyum ve magnezyum replasmanı 
yapıldı. Hasta glutensiz diyete alındı. Spironolakton 2x100 
mg po idame tedavide başlandı. Hastanın takipte ishal şikayeti 
geriledi. Kontrolde serum potasyumu: 3,5 pH:7,45 HCO3:26 
pCO2:37 24 saatlik idrarda potasyum: 63 mmol/g saptandı. 8 
ay sonra yapılan kontrol endoskopik biyopside intraepitelyal 
lenfositozun ortadan kalktığı, villus/kript morfolojisinin normal 
sınırlarda olduğu izlenmiştir. Takipte spironolakton tedavisi 
kesildi. Çölyak hastalığı remisyonu sonrasında labaratuvar 
sonuçlarındaki düzelme GS’nin otoimmün kökenli olduğu 
yönünde yorumlandı.  

Tartışma

Kazanılmış renal tübüler bozukluklar hafif zincirli miyelom, 
amiloidoz, vitamin D metabolizması bozuklukları ve daha sıklıkla 
sistemik lupus eritematozis, sjögren sendromu, otoimmün 
tiroidit, primer biliyer siroz gibi otoimmün hastalıklara bağlı 
gelişebilmektedir (5). Kazanılmış GS ise literatürde oldukça 
az sayıda rapor edilmiştir. Genellikle otoimmün hastalıklarla 
ilişkili veya böbrek nakli sonrasında izlenilmektedir (5). 

Birçoğu Sjögren sendromu ile ilişkilidir (7-9). Kazanılmış 
GS’de altta yatan mekanizma net değildir. Fakat NCTT’ye 
karşı gelişmiş otoantikorlar bu konuda suçlanmıştır (7). Bizim 
olgumuzda GS’nin kazanılmış mı yoksa konjenital mi olduğu 
net değildir. Kesin ayırımında gen analizi yardımcı olabilirse de, 
bu sendroma neden olabilecek birçok farklı mutasyon olduğu 
için bunun tespiti pek mümkün görünmemektedir (10) Genotip-
fenotip korelasyonu ile ilgili sınırlı düzeyde kanıt vardır. Farklı 
mutasyonlarda farklı fenotipler gelişmekle beraber (11), aynı 
mutasyonu olan farklı hastalarda hatta aynı aile içerisinde bile 
değişik fenotipler izlenebilmektedir (12). 

Hipokalemi, potasyumun dokular arasındaki dağılımının 
değişmesi, gastrointestinal veya ter yoluyla ve daha sıklıkla 
da renal yolla kaybı sonucu gelişir (10). Diüretikler, ozmotik 
diürez, tuz kaybettiren nefropatiler, mineralokortikoid fazlalığı, 
proksimal tübüler asidoz, hipomagnezemi renal potasyum 
kaybına yol açan nedenler arasında sayılabilir (1). İdrarla 
potasyum atılımının > 20 mmol/L olması renal kayıp lehine, < 20 
mmol/L olması ise böbrek dışı kayıplara veya potasyumun hücre 
içerisine kaydığı durumlara işaret eder (10). Bizim hastamızın 
hipopotasemi yapabilecek herhangi bir ilaç kullanım öyküsü 
olmamakla birlikte, 24 saatlik idrarda potasyum düzeyinin > 
20 mmol/l olması tübüler potasyum kaybı olduğu şeklinde 
yorumlanabilir.

Kronik diyare, gastrointestinal kayıpla gelişen hipokaleminin 
önde gelen nedenidir (10). Çölyak hastalığı, ileostomi, 
villöz adenoma, VIPoma ve kronik laksatif kullanımı gibi 
nonenfeksiyöz gastrointestinal olaylar hipokalemiye neden 
olabilir (1). Bizim hastamızda kronik diyare nedeniyle yapılan 
tetkikler sonucunda Çölyak hastalığı tespit edilmişti. Aslında tek 
başına bu da hipokalemi gelişimini izah edebilmekteydi. Ancak 
24 saatlik idrar potasyumunun yüksek olması, tablonun sadece 
Çölyak hastalığı ile açıklanamayacağının göstergesiydi. 

GS hipokalemik metabolik alkaloz, hipomagnesemi, 
hipokalsiüri, sekonder hiperreninemik hiperaldosteronizm 
ve düşük kan basıncı ile karakterize bir tübülopatidir (13). 
GS’de distal tübül apikal membranında bulunan NCCT’de 
gelişen fonksiyon kaybı sonucu distal tübülde sodyum ve klor 
geri emilimi bozulur, kollektör tübüle fazla miktarda sodyum 
ulaşır ve hafif düzeyde volüm kontraksiyonu gelişir. Bu da 
renin-anjiotensin-aldosteron sistemini aktive eder. Aldosteron, 
potasyum ve hidrojen iyon salınımını uyarır, bu da hipokalemik 
metabolik alkaloz ile sonuçlanır (5). 

GS, her yaşta tanı alabilir. Kliniği çok değişken bir yelpazede 
olabilir (14). Birçok GS hastası asemptomatiktir veya hafif 
aralıklı kas krampları, yorgunluk, kas güçsüzlüğü veya irritabilite 
gibi semptomlar tarifleyebilir (15). GS kliniği başlangıç yaşı, 
semptom ciddiyeti ve biyokimyasal anormallikler açısından 
değişkenlik gösterir (3). Bu bulguların sınıflandırılmasının zor 
olması nedeniyle hastalar genellikle geç tanı almaktadır (13). 
Fenotipik değişiklikleri ve tanıda kullanılabilecek standart tanı 
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metodunun olmaması GS tanısını zorlaştırmaktadır (15). Ancak 
bizim olgumuzda muhtemelen Çölyak hastalığının katkısıyla ile 
GS’ye bağlı klinik daha belirgin hale gelmiştir.

GS’de distal tübüldeki defekt düzeltilemediğinden, tedavi 
yaşam boyu sürmelidir. Oral potasyum ve magnezyum desteği 
sağlanmalıdır (16). Tedavide, yüksek doz spirinolakton veya 
amilorid kullanılır (1). Kazanılmış GS’nin tedavisinde de 
potasyum ve magnezyum desteği verilmekte, bazı durumlarda 
prednizolon etkili olabilmektedir. Primer sjögren sendromuna 
bağlı kazanılmış GS’nin prognozu genellikle iyi olduğu rapor 
edilmiştir. Birçoğunda takipte normokalemi sağlanmıştır. (5)

Çölyak hastalığının etiyolojisi net olarak bilinmemekle 
beraber hastalığın gelişiminde çevresel, immünolojik ve genetik 
faktörlerin rol oynadığı düşünülmektedir (1). Bugüne kadar 
Çölyak hastalığı ve GS birlikteliği literatürde rapor edilmemiştir. 

Sonuç

Bu olgu ile hipokalemi gelişiminin birden fazla nedene bağlı 
olabileceğine ve bununla beraber özellikle otoimmün hastalık 
varlığında kazanılmış GS gelişebileceğine dikkat çekmek istedik. 
Bu konuda bilinmeyenler çok olmakla beraber Çölyak hastalığı 
ve GS birlikteliği ilgi çekicidir ve bu konunun aydınlatılabilmesi 
için yapılacak yeni araştırmalara ihtiyaç vardır.
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