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PTPN11 geninde Heterozigot mutasyon saptanan

Noonan sendromu olgusu

A case of Heterozygous mutation of Noonan syndrome in

PTPNI11 gene

Hiiseyin Anil KORKMAZ

Balikesir Atatiirk Devlet Hastanesi, Pediatri Endokrinoloji Boliimii, Balikesir

Noonan sendromu hiicre proliferasyonu, farklilas-
masl, yasami ve metabolizmasi ile iligkili sinyal ileti-
minde gorevli ras iligkili mitojen-aktiveli protein
kinaz yolagindaki mutasyonlardan kaynaklanan oto-
zomal dominant gegigli genetik bir hastaliktir.

Anne ve babasi arasinda akrabalik olmayan kiz
olgu boy kisalig1r olmast nedeniyle ¢ocuk endokrin
poliklinigine yonlendirildi. Saglikli bir annenin ilk
gebeliginden sezaryen ile otuz sekizinci gestasyon
haftasinda 2300 g dogan 15 yasinda kiz olgunun,
Oykiistinden pediatri kardiyoloji boliimiinde, valviiler
pulmoner stenoz ve mitral yetmezlik tanilariyla
izlendigi ve infant doneminde kardiyak operasyon
cm (<3 p), boy SDS: -4,73, agirlik: 28,7 kg ((<3 p),
agirlik SDS: -5,31 olarak saptandi. Hedef boy: 150,65
ve hedef boy SDS: -1,95 olarak saptandi. Dismorfik
yiiz gorlinlimii olan olgunun fizik incelemesinde,
yele boyun, hipertelorizm, epikantus, asagi doniik
palpepral fissiirler, diisiik ve arka rotasyonlu kulak,
ticgen yiiz, mikrognati, yiiksek damak, ayrik meme
baslari, kardiyak operasyon skari ve pektus ekskava-
tum saptandi (Sekil 1). Boy kisaligina yonelik yapi-
lan incelemelerde, tam kan sayimi, biyokimyasal
analizi ve tiroid fonksiyon testleri normal saptandi.
Fizik muayene bulgular1 Noonan sendromu ile uyum-
lu olmasi nedeniyle yapilan genetik calismada
PTPN11 geninde p.D61G heterozigot mutasyonu

belirlendi. Noonan sendromu tanisi olan olguya boy
kisaligi olmasi ve boy uzama hizlarinin yetersiz
olmasi nedeni ile 45 mikrogram/kg/doz biiylime hor-
monu tedavisi baglandi.
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Sekil 1. Noonan sendromu olgusunun fenotipik goriiniimii.

Bu calismada, kisa boyu, kraniofasiyal anomalile-
ri ve dismorfik bulgulari ile Noonan sendromu tanisi
konan kiz olgu sunulmustur. Siklar ve ark.’nin (" yap-
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t1g1 Ulusal Noonan sendromlu hastalarin klinik 6zel-
liklerinin incelendigi ¢ok merkezli calismada, 124
olguya karakteristik yliz gOriiniimii ve kisa boyu
olmasi ile tant konulmugtur. Hastamizda boy kisaligi,
yele boyun, pektus ekskavatum, ayrik meme baglari,
valviiler pulmoner stenoz ve dismorfik yiiz goriinii-
mii nedeni ile Noonan sendromu tanist aldi ve
PTPN11 geninde heterozigot mutasyon saptanarak
tan1 dogrulanmigtir. Noonan sendromu olan olgularda
biiylime hormonu eksikligi, noérosekresyon bozuk-
luklar1 ve biiylime hormonu insensivitesi boy kisali-
gindan sorumludur ®. Bazi klinik g¢alismalarda,
PTPNI11 geninde mutasyon saptanan Noonan send-
romlu olgularm kisa boya, diisiik IGF-1 diizeylerine
ve normal veya yiiksek biiylime hormonu diizeyleri-
ne sahip oldugu gosterilmistir @, Ulusal Noonan
sendromlu olgular incelendiginde, 47 olgu biiylime
hormonu tedavisi almig ve biiylime hormonu tedavisi
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Sekil 2. Noonan sendromu olgusunun biiyiime egrisi.
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alan olgularda 6nemli oranda boy kazanc1 saglamistir
M. Olgumuza 45 mikrogram/kg/dozunda biiyiime
hormonu tedavisi bagland1 ve 8 cm/y1l boy uzamasi
saptand1 (Sekil 2). Tartaglia ve ark.’nin @ yaptigi
Noonan sendromlu PTPN11 geninde mutasyon sap-
tanan olgularin genotip-fenotip korelasyon caligma-
sinda, %70,6’sinda pulmoner stenoz ve %78’ inde
pektus deformitesi saptanmistir. Olgumuzda da pul-
moner stenoz ve pektus ekskavatum deformitesi
mevcuttu. Noonan sendromu olan olgulara boy
kazanci saglamak ve erken tani almalar i¢in farkin-
dalik saglanmali, biiylime hormonu tedavisi baglan-
malidir.
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