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OLGU SUNUMU

YENIiDOGANDA OSTEOGENEZIS iIMPERFEKTA

TIiP III: PRENATAL TANININ ONEMI

A NEWBORN WITH OSTEOGENESIS IMPERFECTA TYPE III:

THE IMPORTANCE OF PRENATAL DIAGNOSIS

OZET
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Zekeriya TEMUR

Bu yazida, antenatal izlemi olmayan 30 yasindaki anneden dogan, yasaminin birinci giiniinde {ist ve alt ekstremitelerinde ¢ok
sayida kiriklar1 olan, soygecmisinde iki kardesinde 6lim 6ykdisii bulunan ve yenidogan déoneminde Osteogenezis Imperfekta

Tip III tanist alan bir olgu sunularak prenatal taninin 6nemi belirtilmistir.

Anahtar sozciikler: Osteogenezis imperfekta, prenatal tani, yenidogan.

SUMMARY

In this paper, we report a one day old newborn with multiple fractures of extremities diagnosed as osteogenesis imperfecta
type III in the neonatal period. In family history, there was the death of her two brothers. The importance of prenatal

diagnosis. Of this antity was emphasized
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GIRiS

Osteogenezis Imperfekta tip I kolajen yapisindaki mu-
tasyon sonucunda yaygin osteoporoz, kirilmaya egilimli
olmasi, tekrarlayan kemik kiriklart ve ekstremiteler-
deki deformiteler ile karekterize kalitsal bir hastaliktir
(1, 2, 3). Olgularin klinik tablosu hemen hi¢ belirti
vermeyen hafif sekillerden 6lii dogumla sonuglanan
agir kemik kirilmalarma ve deformitelerine kadar genis
bir spektrum gostermekte olup her yasta karsilasila-
bilmektedir (2,4,5). Bu hastalik ¢ogunlukla klinik ve
radyolojik bulgulariyla sekiz tip olarak siniflandiril-
maktadir (6). Osteogenezis Imperfekta tip 3 siddetli ve
ilerleyici olarak deformitelere neden olan formudur
(1,2). Bu yazida soygecmisinde 2 kardesi Osteogenezis
Imperfektaya bagli sorunlar nedeniyle kaybedilen, Tip
3 tanis1 alan olgu literatiir esliginde tartigilmistir.

OLGU

Yasaminin birinci gilinliinde ¢ok sayida kemik kirigi
nedeniyle C.U.T.F hastanemize sevk edilen kiz
cocugunun, prenatal izlemi olmayan 30 yasindaki
anneden G4P4Y2Ex2 olarak normal spontan vajinal
yol ile miadinda dogdugu, soyge¢misinden; bir ve dort
yaglarindaki iki kardesinin (kolayca ve sik olarak
kemiklerinin kirildig1, gelismelerinin geri oldugu,
diizenli doktor izleminin olmadig1) kalp ve solunum
bakisinda; viicut agirligi: 2700 gr [(-1.4 Standart Sap-
ma Skoru (SSS)], boy: 47.5cm (-1.4 SSS) ), bas ¢ev-
resi: 36cm (+0.4 SSS) olup solunumu takipneik (solu-
num sayist: 82/dk), siyanozu (oksijen tedavisi ile
diizelen) vardi. Yiiz goriiniimii dismorfik iicgen sek-
linde, skleralar mavi, bas viicuda oranla biiyiik
goriinimdeydi. Sag femur, bilateral kruris ve humerus
ortasinda, her iki klavikulada kiriklara bagli krepitas-
yon ve sekil bozuklugu vardi. Yapilan tetkiklerinde,
tam kan sayimi, kalsiyum (10.2 mg/dl), fosfor (4.2
mg/dl), alkalen fosfataz (175 IU/L) degerleri normal
sinirlardaydi. Direk kafa grafileri normal, kraniyal
tomografi olagandi, baziler invaginasyon yoktu.
Akciger, vertebra, pelvis ve ekstremiteleri icine alan
grafilerde bilateral klavikula, bilateral humerus orta
boliimii, sol ulna orta boliimii, bilateral femur orta
boliimii, bilateral fibula orta bolimii ve sag tibiada
kirik saptand: (Resim 1). Oykii, fizik baki ve labora-
tuvar bulgulartyla olguda Osteogenezis imperfekta tip
3 diisliniildii. Hastanin ailesinde; hem simdiki hem de
onceki nesillerde iki kardesi ve kendisinin diginda
hastalikli bireyin bulunmamasi ile birlikte anne baba
arasinda akrabalik olmamasi olgudaki hastaligin gene-
tik gecisinin kendiliginden baskin bir mutasyon olabi-
lecegini diisiindiirdii. Ortopedi tarafindan degerlendi-
rilen hastanin heriki alt ekstremitesi deriden traksi-
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yona alinip st ekstremite adduksiyonda iken sargi
bezi ile sarildi. izlem sirasinda kiriklarinda iyilesme
gbzlenen olgunun ailesine genetik danigsma verilerek
izlemine devam edilmek {izere evine gonderildi.

Resim 1. Direk grafi ile gosterilen ¢ogul kiriklar

TARTISMA

Bu yazida, ailesinde iki kardes 6liim hikayesi bulunan
Osteogenezis Imperfekta Tip 3’lii bir olgu literatiir
bilgileriyle tartisilarak prenatal taninin 6nemi vurgu-
lanmaktadir.

Osteogenezis Imperfekta cocukluk yaslarinda kemik
dansitesinde azalma ve kemik dokusunun azlig1 ile
beliren kalitsal bir hastaliktir (1,4,5,7). Kemik fraji-
litesi artmus, kemik Kkitlesi azalmstir (2,4,8). Tekrar-
layan kemik kiriklari, kemik deformiteleri, isitme
kayb1 ve mavi sklera baslica 6zellikler olmakla bera-
ber hastaligin farkli tipleri arasinda klinik tablo ve
hastalik seyri oldukc¢a degiskendir (1,2,4). Aym aile
icerisinde genetik benzerlige ragmen fenotipik 6zel-
likleri farkli olan olgular oldugu gibi, birbirine benzer
klinik bulgulart olan olgularda da farkli molekiiler
ozellikler olabildigi bildirilmistir (2,4). Osteogenezis
Imperfektali hastalarda defektin kemigin baslica
kollajeni olan Tip I kollajen yapisinda oldugu gosteril-
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mistir (1,4,5). Genellikle Osteogenezis Imperfektali-
larda tip I kollajenin pro-zincirlerini kodlayan iki
genden birisiyle ilgili (COL-1A1 ve COL-1A2) ve
degisik tipte olabilen (nokta mutasyonlar, ekson
silinmesi vb.gibi ) mutasyonlar vardir (2,4).

Osteogenezis Imperfekta Tip 3’lii olgularin gogunda
gecis otozomal dominant olup yeni mutasyonlar da
olabilmektedir. Bazilar1 ise otozomal resesif kalitim
gostermektedir (1,5). Olgumuzda genetik gecis sekli
spontan baskin mutasyon olarak degerlendirildi.

Tip 3 Osteogenezis Imperfektal olgular ok sayida kirik
ve bunlara bagh sekil bozukluklar1 ile ya da normal
olarak dogabilirler. Gorece makrosefali, licgen yiiz
goriiniimii, mavi veya beyaz sklera bu olgularm diger
fenotipik ozellikleridir (1,2,4). Bizim olgumuzun da
gorece makrosefalisi, figgen yiiz gorliniimii, mavi sklerast
ve ekstermitelerinde ¢ok sayida kirik mevcut olup bu
bulgular Osteogenezis imperfekta tip 3 ile uyumluydu.

Cocuklukta baglayan kifoskolyoz giderek belirginlesir,
boylar1 kisa, isitme defekti genellikle yoktur. Olgu-
larin biiyikk ¢ogunlugu siit ¢ocuklugu veya erken
cocukluk doneminde kalp ve solunum yetersizligi ile
kaybedilirler (2,4,5). Hastamizin bir ve dort yaslarin-
daki iki kardesinin (aile tarafindan belirtilen bulgu-
larda Osteogenezis Imperfektaya uyuyordu kalp ve

Osteogenezis Imperfektali olgularin ayiric1 tanisinda
en Onemli hastalik konjenital hipofosfatazyadir.
Konjenital hipofosfatazyada alkalen fosfataz diisiik
olup idrarla fosfoetanolamin atilimi artmigstir. Ayrica
ekstremite grafilerinde; el veya ayak bileginde, uzun
kemiklerin ortasinda goriilebilen mahmuza benzeyen
kemik ¢ikintis1 hipofosfatazya i¢in 6zgilindiir (2-4,9).
Serum alkalen fosfataz, kalsiyum ve fosfor degerleri
normal olan, direk grafilerinde mahmuza benzer go-
riintii saptanmayan olgumuzda konjenital hipofos-
fatazya diisiiniilmedi.

Osteogenesis Imperfekta Tip 2 ve Tip 3 gibi agir
formlarinin intrauterin donemde ultrasonografide
kiriklarin  gosterilmesiyle taninablir. (1,4). Prenatal
donemde ayrintili olarak yapilan obstetrik ultrasono-
grafi yol gosterici olabilmektedir (4,10). Koriyonik
villuslardan molekiiler analiz yapilabilir ve dykii olan
ailelerde koriyonik villus biyopsisi ile gebeligin ilk ii¢
ayinda prenatal tani konulabilir (1,2,4). Dogumdan
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sonra tani1 bilyikk olasilikla klinik ve radyolojik
bulgulara dayanir (4). Kesin tani ise deri biyopsisi
kiiltiirlerinden elde edilen fibroblastlarda kolajenin
biyokimyasal analizi ile kollajen oraninin belirlenmesi
ve molekiiler incelemelere dayanir (4). Olgumuzun
antenatal tanisi klinik ve radyolojik bulgulara dayani-
larak konuldu, kollajen analizi ve molekiiler inceleme
yapilamadi.

Tiimilyle iyilesmesi bugiin i¢in miimkiin olmayan
Osteogenezis Imperfektanin damar yoluyla bifosfonat,
kemik iligi transplantasyonu ve kalsitonin gibi tedavi
secenekleri var ise de, hastaliga neden olan mutant
allellerin varligini baskilayacak tedavi yontemleri de
arastirilmaktadir (1,4).

Osteogenezis imperfektali olgularin prognozunun
kotiliigli, morbiditesinin agirligi ve kesin tedavisinin
olmadig1 diisiiniiliirse, bu ve bunun gibi kalitimsal
hastaliklarda ailelere genetik danmigmanlik verilmeli,
prenatal tani iizerinde daha ¢ok durulmali ve bu
konuda ana baba adaylarinin aydinlatilmasi gerektigi
kanisindayiz.
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