BiR VAKA DOLAYISI ILE CHONDRODYSPLASTIK CUCELIK

Dr. Fatma Gilsen Erhan (*)

Boyun yaga gdre normal hudutlarin altinda olmasina eiicelik di-
yoruz.

Boyu normal hudutiarin altinda clan bir ¢ocukta muhtemel eti-
yvelojiye bir goz atarsak bunlarin cok cesitli oldugunu goriiriiz.

Biyume ve gelismeyi diizenleyen faktorler :

1 — (Genelik faktcrler : Anne ve babadan gelen cesitli genetik
faktérler gahiglarn ve irklarin boy ve gelismelerini ayarlar.

2 — Hormonal faktorler : Bliyiime ve hormonlarin bilyiime kar-
tilaj: tizerine etkisi ile olur. Cocukluk yaglarinda biiyiimeyi etkileyen
iki ana hormon vardir. Bunlar hipofizin biiylime hormonu ve troid
hermonudur. Biiylime hormonu boyun bilylimesini etkiler. STH nor-
mal cldugu halde somatomedin eksikse -ciicelik olur. Troid hormonu
igse bilytime ilebirlikte gelisme ve olgunlagmaya da etkilidir. Bu hor-
mcnun hipofonksiyonundan olusan kreatinismusta kemiklegsme nok-
talar1 meydana gelemez. Ekstremiteler ge¢ uzar. Dil ve kafa biiyiik
alin dardar.

STH yani grawth hormon protein yapisindadir. Cocuklarda bil-
hassa yeni doganda ok fazladir.

STH amincagitlerin hilcreye girigini arttirarak, oksidasyonunu
azaltarak ve RNA sentezini arttirarak dolayisi ile protein sentezini de
arttirir. Boylece biitiin dokularda ve dzellikle kemik dokusunda bii-
vimeyi saglar. Kemiklerde proliferasyon kartilajini geligtirir. (Kon-
driotin siilfat kokii almasini saghyarak) Cocuklarda kemigi boyuna,
erigkinde ise enine geligtirir.

STH etkisini somatomedin (Sulfaction faktor) denilen bir resep-
tor araciligl ile yapar. STH, troid hormonu ve adrojenlerle sinerjisttir.

Pubertede ise bilyiime ve tiroid hormonu ikinci plana gecer. Yer-
lerini slirrenal korteksi ve gonatlardan ifraz edilen androjen ve dstro-
jen hormonlar alir.

Androjen estrojeneziste fazla, kondrojeneziste az etkilidir.

(*) 8isli Hastanesi 2. Cocuk Klinigi Bagasistani,
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Paratroidler ise, bobrek tiibuluslarinda PO« reabsorbsiyonunu
inhibe etmek ve gerum fosfor seviyesini diisiirmek sureti ile indirekt
olarak kemige etkilidirler.

Paratroidlerin direkt osteolitik etkisi de vardir. Bunun etki me-
kanizmasi heniiz agiklanmamigtir. Paratroidler stimiile edilirse veya
digaridan paratroid verilirse osteoklastlarda artis oldugundan osteo-
litik etkinin osteoklastlar yolu ile oldugu tahmin edilmektedir.

3 —-Nutrisyonel faktorler’in de biiyiime etkisi vardir. Zira sos-
yo - ekonomik seviyesi diigiik topluluklarda biiyiime de bozulmustur.

4 — Saglam bir organizma gocugun normal bilyiiyiip gelisebil-
mesi i¢in c¢ok gereklidir. Sistemik hastaliklarda biiylime ve gelisme de
kozulur..

Cocukluk yaglarinda kalp, damar, sindirim, solunum sisteminin
kronik bozukluklar:, K. C. hastahklari, gsekerli diabet gibi hastahklar
da biiylimeyi engeller.

Bir kisim ciiceliklerde viicut oranlar: sabit kalir. Bir kisminda ise
biiyime geriligi 6n planda ekstremiteleri ilgilendirir. Ve ekstremite
oranlar1 bozulur.

Yeni doganda basg pubis ayak uzunlugu oram 1,7/1,0 dir.

Puberte cagina kadar ekstremite bilyiimesi gévdeden daha hizh
oldugu icin oran kiiciiliir. Ve 10 yaginda bu oran 1,0 dir.

Tircid eksikligine bagh ciiceliklerde ise bu oran infantil degerler
alir ve ekstremiteler kisa olur.

Hastanemiz 2. Cocuk kliniginde yatan bir vaka dolayisi ile ciice-
liklerden dzellikle kemigin biiyiimesini engelleyen primer bir defekt
sonucu olan ciiceliklerden (Kondrodisplazi) bahsetmek istiyorum.

Hasta Bayram Altin 20194/723 protokol numaras: ile 16/11/1977
tarihinde servise yatirildi. Anne Kadriye 22, baba Ismail 25 yasinda.
Anne hamilelik siiresince hig bir ilag kullanmadigini ve hafif seyre-
den bag agrilar1 haricinde bir hastalik ge¢irmedigini ifade ediyor. An-
ne, baba, day1 cocuklari, bir ¢ocuklar: da 7 giin yagayip bilinmeyen
bir nedenle vefat etmis.

Bebegin hastaneye gétiiriilme nedeni nefes alma giicliigii, morar-
ma, ve meme alamama.

Yapilan muayenede : Digpne ve tagipne mevcut. Bag biiyiik. Bag
cevresi 37 cm, gogiis kafesi dar. Gogiis cevresi 30 em. karm balone
karin cevresi 33 cm. Boy 39 cm. ve boyun yok denecek kadar cok ki-
sa idi. Bebegin ancak uzunlugu 10,5 em. ayak boyu 6 cm. kollar 11
cm. idi. Ayrica ekstremiteler ileri derecede syanoze idi. Kalpde ha-
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losistolik {ifiiriim olup nabiz 180/dak. idi. Karaciger 3 parmak pal-
pabl, dalak ele gelmiyordu,

Yeni dogan reflekslerinden morro miisbet, yiiriime miisbet-men-
fi, arama yakalama, emme, tonik ense refleksleri miisbet bulundu.

Bebege oksijen vermekle dahi siyanozu acilmiyordu.

Hastanin 6n arka pozisyconda cekilen réntgen filminde, omur ci-
simleri normale nazaran biraz yassi, iliak kemikler kiiciik, alt kenari
diizensizee ve asetabulum tavan: diizensiz (horizontal) idi. Hastanin
uzun kemikleri de kisa, egri ve kalin gériiniimde idi. Ayrica kaburga-
lar da kisa idi. (Resim 1 ve 2)

Resim 1
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Resim 2

Serumda caleium % 9 mgr. Alkali fosfataz 8 bodansky iinitesi
yedek alkali 48ccCOZ2 Idrarda geker yok. Eritrosit 420000 Hb % 80.

Hasta klinigimizde oksijen tedavisine alindi. Digitalize edildi.
Ancak solunumundaki diizensizlik ve syanczu diizelmedi. Yattigindan
2 giin sonra vefat etti.

Tablo I
Kalitsal kisa ekstremiteli ciicel'k tipleri

Letal :

Thanatorofik ciicelik
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Homozygous achondroplasia

Achendrogenesis (Fraccaro - Parenti ve Hauston Harris tipi)

Chondrecdysplasia calcifikans congenita punktata (letal risome-
lik resessif sekil)

Campomelic gend?

Osteogenesis imperfekta (rescessif, kalin kemiklerle olan tip)

Hyrpophosphatasia (konjenital letal tip) :

Non letal :

Achondroplasia

Diastrofik ciicelik

Spendyloepiphyseal Dysplagia congenita

Metatrophic ciicelik

Chendreectodermal dyspiasia (Ellis Van creveld send.)

Asgphyxiating thorasic dysplasia
Metafiseal Metaphyseal chondrodisplasia (mcKusick tip veya Carti-
lage Hair hypoplastic)

Mescmelic ciicelik (Langer tip)

Mesomelic ciicelik (Reinhard - pfeiffer tip)

Tablo II
Kahtsal boy kisalkler
1 — Olduke¢a Normal Preporsiyonlu Ciicelikler :

— Ruseel gilver sendromu
— Seckel sendr.

— Duhowitz sendr.

— Ruhinstein sendr.

— Bloom gendr.

— Cornelia sendr.

— Hallerman steif sendr.

2 — RSenil gérimiimlii gocuklar :

— Progeri

— Werner sendr.

— Rodmund thomson sendr.
— Cockayne sendr.

— Sendist pociyoni sendr.
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Metabolik hastaliklar

— Renal diabetes insipitus

— Sistinoz (Debre de toni fanconi sendr.) linyak sendr.

— Love sendr.

— Menkes sendr.

— Hipofosfatemik rahitis (renal)

— Hipofosfatezi

— Hiperfosfatezi

— Miikopolisakkaridozlar sen filippo sendromu hurler
gendr. hunter sendr. marato - lamy sendr. morquio gendr.

Osteokondrodisplaziler

— Akondreegeenesis

— Grehe sendr.

— Tonadoforik ciiceelik

— Asfikei toraks distrofisi

— Akondroplazi teen sendr.

— Kikirdak sag¢ hipoplazisi

— Metafizer disostozlar

— Hiper kondroplazi

— Illiofizik ciicelik (neseli cocuk sendr.)
— Fktodermal digplazi

Diger kemik displezileri

— Condrodisplasia punktata (rizomelik tip)
— Kenny sendr.

— Piklodisostosis

— Stenesko sendr.

— Mesomeelik ciicelik

— Langer tip

— Pseudo talidomid sendr.

— Kutis laksa ve geligim geriligi sendr.

— Craniometafizer displazi

Kromozom anomaliler]

1936 da Parenti tarafindan ilk kez tarif edildikten sonra 1951 de
Fraccaro hayatin ilk saatlerinde veya ilk giinlerinde &liimle sonucla-
nan veya 0lii dogumlara yol acan ciddi mikromeli, Toraksin cok kisa
olusu veya vertikal olarak toraks kisaligi ile miiterafik bir tip konje-
nital ciicelik i¢in Akondrogenez terimi kullanda.
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1972 de Harris ve arkadaglar: iki kardeste kiriklarla miiterafik
Pseudoacondrogenez bildirdiler.

1967 de Marateux ve Lamy 4 adet kisa ekstremiteli nisbeten nor-
mal veya uzun govdeli letal ciicelik vakasi bildirdiler. Buna 6liime yol
aclcl anlamina gelen Thonatophoric ciicelik adimi verdiler,

Bunu takiben 35 bildiri yayinlari ve thonatophoric ciicelik klinik
ve radyolojik yoOnleri ile literatiirde yer etti.

1971 de Marateux ve arkadaglar:, Ozel yiiz goriiniimlii, damak
yarigi, multibl kikirdak ve kemik anomalileri, hipotoni, respiratuar
distres ve neonatal 6liim ile karakterize 6 vaka bildirdiler ve bu duru-
ma Campolemik sendrom dediler. Lee ve arkadaslarinin nesrettigi
vakalarda bu sendroma benziyordu. Fakat bunlarda trakea halkala-
rinda hipoplazi de vardi.

Akondrojenez ve thonadotrofik ciicelik vakalar1 bircok bakim-
lardan klinikman birbirine benzer. Farklilik radyolojik yondendir.
Her iki durumda da polynydramnios ve ciddi mikromelik clicelik var-
dir. Bebek ya 6lii dogar veya neonatal devrede solunum yetmezligin-
den Ooliir.

Thonatoforik clicelikte gévde normal veya oldukea uzun
olabilir. Akondroplazide de aymdir. Buna mukabil Akondroge-
n ez vakalarinda govde kisadir. Ve bu kisalik ekstremitelerin kisa-
lig1 ile orantilidir. Asetabulum tavani eninedir. Uzun kemikler kalin
ve kisadir. Metafiziel uclarda alev aydinligi goriiniimii vardir. To-
raks dikine olarak kisalmistir. Klavikiilalar biiyiiklik bicim ve yer
bakimindan normaldir. Bunun aksine thonatoforik cilicelikte omur
uzunlugu normaldir. On arka filmde vertebralar iyi kemiklegsmis olup
bicimleri H seklindedir Vertebralarin diizlesmesi ve arka kisimlari-
mn normal yiikseklikte olmasi nedeni ile intervertebral mesafeler
azalmigtir.

Letal kondrodigplastik ciicelik vakalarinda siklikla patent fora-
men ovale ve patent ductus arteriosus mevcuttur. Bazen de aort ko-
arktasyonu olabilir.

Rimoin ve arkadaslarn klasik akondroplazi vakalarinda kondral
egsifikasyon bozuklugunun baghica kantite oldugunu, yani kikirdak
biiylime hizinda azalma goriildiigiinii, enkondral ossifikasyonun ol-
dukeca diizgiin oldugunu, hipertrofik kondrositlerin diizgiin siralandi-
gin1 bir calisma ile gosterdiler. Bunun aksine thonatophoric ve acon-
drojenik ciiceliklerde enkondral ossifikasyon diizensiz olup, kondro-
gitler iyi siralanamaz. Enkondral kemik tesekkiiliinde ciddi kalitatif
eksiklik vardir.
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Akondroplazi yani klasik kondrodistrofide klinik belirtiler kol ve
bacaklarm kisaligi seklindedir. Ekstremitelerin proksimal kisimlari,
distal kisimlardan kisadir. Eller kisa ve genis olup kalcaya erigmez.
Akcndroplazi dogumdan dnce baglar. Bas viicuda nazaran biiyiik olup
alin ve alt cene One cikik, burun diizdiir. Hidrosefali de olabilir.
Gogiis kafesinin 6n arka cap1 dardir. Kostalar egri olup kikirdak ug-
lar: geniglemigtir. Karin ve kalca cikiktir. Pelvis deformedir. Zeka
normaldir.

Patcloji : Eses sebep epifiz plaginda yeteri kadar kolumer kikir-
dak yapilamamasi nedeni ile enkondral kemiklesmenin bozulmasidir.
Neticede enkonral yoldan olugan kemiklerin geligmesi bozulur. Kolu-
mer kikirdak dizileerinin paralel siralanmasi olmaz ve bunlar diizen-
siz uzakhkta kahrlar. Kemik trabekiilleri kisa ve kalindir. Ve trabekiil
aralarinda normal kemiklegme bozulmustur. Bazi hallerde periosttan
menge alan transfers bir bag dokusu geridi epifiz ile diafiz arasina gi-
rer ve uzunlamasina bityiimeyi engeller. Eger bu serit kemigin yal-
nizea bir yamim etkilerse bilylime esnasinda kemik egrilir. Periostal
kemiklegsme bu durumdan ¢ok az etkilenir. Ve kemigin enine biiyii-
mesi bozulmaz. Bu sebepten kemikler kaba goriiniimdedirler.

Epifiz kikirdagiin uzunlamasina gelismesi geri kalmistir. Trans-
fers geligir. Diafizin de genigligini agarak mantar goriiniimiinii alir.

Bazen metafiz genislemesi de azalir. Bunlarda kikirdak hipoplazi-
si longitudinal oldugu kadar transfers istikamette de vardir.

Bu c¢ocuklarda kafatas: kaidesinin kisa kalmasinin sebebi kikir-
dak bilylimesinin yetersizligindendir. Membrantz kemiklesme ile bii-
yiiyen diger kafatas1 kemikleri bilylimeye devam ettiginden ve biiyii-
me orantisiz oldugundan alin 6ne dogru cikar ve burun basik kalir.
Bu yukarida siralanan bulgular dolayisi ile yeni dogmus bir bebekte
teshis kolay konulursa da baz hastaliklarla ayirier taniya gitmek ge-
rekir,

Bebegin burnunun yassi, alninin ¢ikik olmas sifilizi ve kreatinis-
musu diisiindiirebilir. Sifiliz radyolojik ve serolojik yolla ayirdedilir.
Serumda preteine bagh iyot seviyesinin bu vakalarda normal olmasi
nedeni ile de kreatinismustan ayrilir.

Ragitizm de ayiric1 tamda 6nemlidir. Esasen gekilleri bozulmus
olan epifizlerde fazla miktarda kalsifikasyon goriilmesi akondropla-
ziyi teyit eder gibi goriiniirsc de akondroplazide serumda caleium, fos-
for, alkali fosfataz seviyeleri normaldir.



— 153 —

Mikromelinin diger sekilleri ile de klinik ve radyolojik olarak
ayirt edilir.

Csteogenesis imperfelitada ekstremiteler kiga ve kalindir. Fakat
kemiklerde multikl kiriklar vardir.

Hipofosfatazide de mikromeli vardir. Bunlarda kemikiegme bo-
zuk ve serum fosfataz seviyeleri diisiiktiir.

Bazi bakimlardan akcndroplaziye bazi bakimlardan da miikopo-
lisakkaridoziara benzeyen diger kondrodisplazileri agagidaki tabloda
gérmekteyiz.

Tablo IIT
Dominan gegen kondrodisplaziler :

1 — Spondilo epifizeal displazi : Akondrodisplaziden farki ke-
bek normal goériintimde dogar. Lordoz mevcuttur. Baz gekillerinde
myopi ve retina ayrilmas) vardir.

2 — Multibl epifizeal digplazi : Buna fairbanks hastaligi da de-
nir, Kalcalarda Legg kal ve perthes hast gibi aseptik nekrozlar olur.
Vertebralar normal olabilir.

3 — Metapyseal Dysostosis : Uzun kemiklerin metafizleri bo-
zuktur. Rontgende kemik uclari aginmisg, gayri muntazam ve genigtir.
4 — Dyschondrostenoczis : Ekstremitelerin proksimal kisimlar:

normaldir. En bariz 6zelligi elin kol yaninda siingii gibi durusudur.
(Madelung deformitesi)

Resessif gecen kondrodispleziler

1 — Diastrofik ciicelik : Carpik ayak, yarik damak ve kulak de-
formitesi vardir,
2 — Kondroektedermal displazi (Hllis van creveld sendr.) : Po-

lidaktili, konjenital kalb hastaligi ile birlikte btulunur. EI ve ayak
parmaklarimin terminal falankslari ve tirnaklar distrofiktir. 6. par-
mak vardir, Cogunlukla 6l dogarlar.

3 — Agfiksi yapan torasik distrofi (Jeune sendr.) : Gogiis ka-
fesleri dardir. Uzun kemiklerin metafizleri yarik olabilir.
4 — Chondrodigtrophia calcificans congenita (Cenradi hast.) :

Karpal ve tarsal kemiklerin yerini hasta sahaya yayilmis cok sayida
kalsifiye benekler alir. Kikirdak icinde kalsiyum depo edilmistir. Cok
defa katarakt vardir. Bu sendromun agir gekli resessif, hafif gekli ise
dominan olarak nakledilir,
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Prognoz : Yagayan bebeklerin sihhatleri iyi, zekalar: normaldir.
Boylar: 140 em.’i nadiren gecer. Akondroplazinin letal formu olan tho-
natcforik ciicelikli cocuklar ise uterus icinde veya dogumdan hemen
gonra oOliirleer.

Tedavide belirli bir metod yoktur. Deformitelere erken ortopedik
miidahalee yapilirsa dig goriiniigleri diizeltilebilir.

Ozet

Akondrogenez ve thonatophoric ciicelik vakalarindan bahsedildi.
Bu vakalar klasik akondroplazinin letal formlaridir. Ekstremitelerin
iist kisimlar: alt kisimlarindan daha kisadir. Zeka geriligi yoktur.
Seksiiel fonksiyonlar normaldir.

Summary

Cases of achondrogenesis and thanotophoric dwarfizm are pre-
sented. Thonatophoric dwarfizm and acondrogenesis are lethal forms
of skeletal dysplasia with clinical, radlographle and genetic featiires
district from classic acondroplasia.

This cases the upper arms and thinghs are proportionately shor-
ter than the fore arms and legs. The mentalyty and sexiiel function
are normal.
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