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Difficulties in tyrosinemia type 1 diagnosis — oncologist
perspective — case presentation
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INFORMACJE O ARTYKULE ABSTRACT
Historia artykutu: We present a case of a 9-month-old boy referred to hospital with suspicion for malig-
Otrzymano: 01.12.2014 nancy. Additional tests revealed hepatomegaly, laboratory markers of liver failure and
Zaakceptowano: 23.02.2015 elevated levels of alpha-fetoprotein. During hospitalization patient's condition deteriora-
Dostepne online: 09.03.2015 ted rapidly. Based on performed test a preliminary diagnosis of tyrosinemia type 1 was
made. Final diagnosis was established in the Children's Health Institute. In the repeated
Stowa kluczowe: GC/MS test a presence of succinylacetone was detected. Specific treatment was introdu-
e o-fetoproteina ced. Neoplastic cells were not found in liver biopsy. Due to advanced neurological dama-
e tyrozynemia ges patient was disqualified from getting liver transplant.

e hepatomegalia
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The presented case reminds how important is to take into consideration inborn errors
of metabolism in differential diagnosis of hepatomegaly. One must remember that tumor
markers such as AFP and CEA have only additional role in diagnostic process. Final
diagnosis cannot be made only based on them. We hope, that thanks to the newborn

metabolic screening started in Wielkopolska Region in October 2012, and in whole Poland
in November 2013, this case will be the last case of late recognized tyrosinemia type 1.
© 2015 Polish Pediatric Society. Published by Elsevier Sp. z o.0. All rights reserved.

Powiekszenie obwodu brzucha jest objawem budzgcym
niepokéj zaréwno wsréd rodzicéw matych pacjentéw, jak
i u lekarzy. Czesto jest pierwszym objawem nowotworu
rozwijajacego sie w jamie brzusznej, takiego jak neuroblas-
toma czy guz Wilmsa. To pogotowie onkologiczne sprawia,
ze dzieci kierowane sg na oddzialy onkologiczne. W takich
przypadkach podstawowym badaniem diagnostycznym
jest badanie ultrasonograficzne jamy brzusznej. Pozwala
ono wstepnie ustali¢ przyczyne powigkszonego obwodu
brzucha.

W przypadku powiekszenia watroby oprécz oceny czynno-
Sci watroby zalecane jest oznaczenie takich markeréw nowo-
tworowych, jak «-fetoproteina (AFP) czy antygen karcinoem-
brionalny (CEA). Hepatomegalia, ktérej towarzyszy podwyz-
szony poziom AFP, sugeruje rozpoznanie pierwotnego raka
watroby lub hepatoblastoma. Hepatoblastoma jest najczesciej
wystepujgcym pierwotnym nowotworem watroby u dzieci,
jego gtéwnym objawem klinicznym jest asymetria powlok
jamy brzusznej. Podwyzszone stezenie AFP jest wykrywane
u 80-90% pacjentdéw i dobrze koreluje z aktywnoscia choroby
- jest proporcjonalne do wielkosci guza.

Ponizej przedstawimy przypadek pacjenta, u ktérego pod
objawami hepatomegalii i podwyzszonego stezenia AFP
kryta sie wrodzona wada metabolizmu.

Opis przypadku

9-miesieczne niemowle zostalo przekazane do Kliniki Onko-
logii, Hematologii i Transplantologii Pediatrycznej w Pozna-
niu ze szpitala rejonowego z podejrzeniem choroby rozro-
stowej wysunietym na podstawie utrzymujgcego sie od
tygodnia powiekszenia obwodu brzucha. Dodatkowo od
miesigca utrzymywaly sie poranne wymioty i stany podgo-
raczkowe.

Chtopiec z cigzy VI, porodu IV (cigze II i III poronione),
urodzony silami natury, o czasie (40 tc), Apg 10, masa
urodzeniowa 3640 g. Karmiony piersia do szdstego mie-
sigca zycia, nastepnie wprowadzono mleko modyfikowane
oraz pokarmy uzupelniajgce. W badaniach przesiewowych
W plerwszym miesigcu zycia rozpoznano ciezki niedostuch
(dziecko zaopatrzone w aparat stuchowy), dziecko dotych-
czas powaznie nie chorowalo, nie bylo hospitalizowane,
rozwoéj psychoruchowy opézniony w stosunku do wieku
(nie siedzialo samodzielnie). Rodzice (matka lat 37, ojciec
39) spokrewnieni - kuzyni pierwszego stopnia - oboje
bez obcigzonego wywiadu rodzinnego. Rodzenstwo
w wieku: 15, 7 i 3 lata, nie chorowalo na zadne choroby
przewlekte.

Przy przyjeciu dziecko w stanie ogélnym Srednim, blade,
apatyczne. W badaniu przedmiotowym z odchylen wyka-
zano: powtloki brzuszne wysklepione powyzej poziomu
klatki piersiowej, napiete, watroba prawidlowa, 3 cm ponizej
tuku zebrowego, obrzek jadra prawego.

Wstepna diagnostyka laboratoryjna wykazata gleboka
niedokrwisto$¢ (HBG 6,3 g/dl), niewielkiego stopnia leukocy-
toze (15,95 tys/pl), limfocytoze rzedu 71,6%. W badaniach
biochemicznych stwierdzono cechy niewydolnosci watroby:
INR 4,85, hiperbilirubinemie (3,6 mg/dl), hipoglikemie
(41 mg/dl), hipoalbuminemie (2,7 g/dl), obnizone stezenie
fibrynogenu (0,6 g/1), ALP 626 IU/l i AST116 IU/l, stezenie
amoniaku byt prawidlowy. Stezenie AFP w surowicy krwi
wynosilo 21 172,0 ng/ml (przy normie do 7 ng/ml). W badaniu
metodg PCR wykluczono réwniez infekcje wirusami HBV,
CMV, EBV, HSV, HCV. Szczegdlowe wyniki oraz normy
laboratoryjne przedstawione sg w tabeli L.

W przeprowadzonej diagnostyce obrazowej w USG jamy
brzusznej z odchylenn uwidoczniono liczne zmiany hipere-
chogenne w watrobie, o $rednicy do 1cm, nerki o wzmo-
zonej echogeniczno$ci migzszu oraz wolny plyn w zatoce

Morrisona, a w USG jader wodniak jgdra prawego.

Tabela I - Wstepne wyniki badan laboratoryjnych
Table I - Preliminary laboratory test results

warto$é norma
HBG 6,3 g/dl 10-13 g/dl
WBC 15,95 tys/pl 5-19 tys/pl
Glukoza 41 mg/dl 70-99 mg/dl
ALP 626 1U/1 0-390 IU/1
AST 116 1U/1 0-32 1U/1
ALAT 40 1U/1 0-33 IU/1
Fibrynogen 0,60 g/l 1,8-3,5 g/l
Bilirubina catkowita 3,6 mg/dl 0-1,1 mg/dl
Bilirubina zwigzana 1,8 mg/dl 0-0,2 mg/dl
Albuminy 2,7 g/dl 3,5-5,52 g/dl
Amoniak 50 pmol/l 10-50 pmol/1
PT 51s 13-23 s
APTT 48,5s 26-36 s
INR 4,85 0,8-1,2
D-dimery 4,7 mg/l 0-0,5 mg/1
Fe 18 pg/dl 59-158 pg/dl
Ferrytyna 8,5 ng/ml 21-274 ng/ml
AFP 21172,0 ng/ml <7 ng/ml

HBG - hemoglobina, WBC - leukocyty, ALP - fosfataza zasadowa,
AST - aminotransferaza asparaginowa, ALT - aminotransferaza
alaninowa, PT - czas protrombinowy, APTT - czas kaolinowo -
kefalinowy, INR - znormalizowany czas protrombinowy, AFP —
a-fetoproteina
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