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ÖZET 
NoOJımı sendromu, otozomal dominant geçişli bir lıastalık 
olup, doğumsal kalp hastalıklamlin sıklıkla eşlik etti,~i 
sendromlar arasmda yer almaktadır. Bu hastalarm yakla
şık dörtte birinde hipertro/ik kardiyomiyopati tammlan
mıştır. Burada yenidoğan döneminde hipertro/ik kardiyo
nıiyopati tamsı komt!an Noonan sendromlu birhasta sunu
lacaktır. Mortaliresi oldukça yiiksek olan bu birlikteliğin 
tamsı, ayıncı ramsı ve tedavisi tartışılacaktır. 

Anahtar kelime/er: Hiper/rojik kardiyonıiyopati, Noonan 
sendromu 

Noonan sendromu (NS); I : 1000- 1 :2500 insidanslı 

otozornal dominant geçişl i bir hastalıktır. Doğumsal 

kalp hastalık ları nın eş l ik ettiğ isendromlar arasında 

Down sendromundan sonra ikinci sırada yer al ı r (1). 

Burada yen idoğan evresinde tanı koyduğumuz hi

pertrofik kard iyonı iyopatili (HKM) bir NS olgusu 
sunulacak ve nadir görülen bu durumun tanısı , ayırı 

cı tanısı ve tedavisi tartış ılacaktır. 

OLGU SUNUMU 

Fetal distres ve polihidramnios nedeniyle sezeryanla, 35 
yaşındaki anneden, 40 10 gr ağırlığında, 40 haftalık doğan 
erkek bebek k l iniğimize solunum s ıkıntısı , siyanoz ve 
kalpte duyulan üfürüm nedeniyle 3 günlükken gönderildi. 
Doğumda l.dk Apgar 7, 5.dk Apgar 9 olarak saptanmışt ı. 
Anneele maternal cl iabetcs bulgusu yoktu. Fizik inceleme
de solunumu s ıkıntılı , takipneik (78/dk) ve s iyanotikti. 
Kalp hızı 170/dk ve kalpte gallop ritmi cluyuluyordu. Stcr
num sol list-orta kenarda 2/6° sistolik ejeksiyon tarzı ve 
apekste 2/6° yumuşak pansistolik üflirüm duyuldu. Hasta
da kısa-yele boyun, ve boyunda deri katlantı sı, düşük yer
leş iml i posterior saç çizgisi, hipertelorizm, aşağı dönük 
palpebral fissürlcr, düşlik yerleşimli heliksleri kalın kulak
lar, derin oluklu filtrum, göğüste yukarıda pektus carina
tum, aşağıda pektus ekskavatum deformiteleri ve bilateral 
kriptorşidizm saptandı ve bu bulgularla NS düşünüldü (Şe

kil 1-2). Telekardiyografide kardiyomegali, EKG de sağ 
atrial dilarasyon ve sağ ventrikül hakimiyeti bulundu. 
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EKG'dc ST segmenti ve T dalga değişikl i kleri , anormal Q 
dalgaları yoktLı. Hastanın eka'sunda (Şeki l 3) çok belirg in 
sol ventriklil hiperımfisi (diastol sonu; septum: 12.9 mm, 
arka duvar: 12 mm), küçük secundum ASD, mitral kapa
ğın sistoldc öne hareketi ve hafif mitral yetersizliği bel ir
lendi. Sol ventrikül çık ış yolunda obstrüksiyon bulgusu 
yoktu. Sol ventrikül kavitesi belirgin olarak dardı (diastol 
sonu sol ventrikül çapı: 8.9 mm). Sol ventrikül ejeksiyon 
fraksiyonu (% 85) artmıştı. Hastanın sağ ventrikülü nor
mal olarak değerlendiri ldi . Pulmoner kapağın 2-boyutlu ve 
Doppler EKO çalışmalarında patoloj i saptanmadı. !ki-bo
yutlu EKO'da koroner arterlerde anamali görülmedi. Has
tanın ilk başvurusunda tam kan sayımı , idrar incelemesi, 
BUN, kreatinin, karaciğer enzimleri, kan şekeri ve clcktro
litleri normal sınırlardaydı. Arteriyel kan gazlarında hipok
semisi (POı 56 mmHg), lı iperkarbisi (PCOı 68 mmHg) ve 
respiratuar asidozu (pH 7.25) saptand ı . Karyotip analizi 
46, XY şeklinde idi. Annesinin, babasının ve l 2 ile 15 ya
şındaki kız kareleşlerinin fizik muayeneleri, EKG'lcri ve 
ekokardiyografik incelemeleri nonnal olarak değerlendiri l 

di. Hastada HKM ve ASD saptanmas ıyla NS tanıs ı destek
lendi. Hastaya 48 saat süreyle nazal CPAP ile solunum 
desteği verildi ve arıeriyel kan gazları h ız la normale dön
dü. İz leıni sırasında kalp yetersi zl iği nedeniyle böbrek kan 
akımı azalmasına ikinci l olduğu düşünülen BUN ve kreat i
nin değerlerinde yükselmesi oldu, ancak daha sonra bu ele
ğerleri tamamen normale döndü. Hastaya HKM nedeniyle 
2 ıng/kg dozda oral propranolol baş landı. Bu tedaviyle 
hastanın kalp hızı , solunum sıkl ığı azaldı, rahat besleni r 
hale geldi. Ancak hasta 4 ayl ıkken ateş, solunum s ıkıntıs ı , 

morarma yakınmalarıyla tekrar başvurdu. Bu dönemdeki 
fizik incelemede kalp hızı I 70/dk, solunum sayıs ı 70/dk 
idi. Sol akc iğer bazalinde solunum seslerinde bel irgin 
aza lma vardı ve her iki akciğerde yaygın ince raller ve si
bilan ronklislcr duyuluyordu. Bu dönemde yapı lan ekokar
diyografiele septunı ve arka duvar kalı nl ıkları ; scptunı : l 3 
mm, arka duvar l l mm olarak ölçüldü. Sol ventrikUI sisto
lik fonksiyonlannda bozulma yoktu. Hastanın klinik tablo
sunun diyastolik kalp yetersizliğine bağl ı akciğer konjcs
yonuna ve eşl ik eden pnömoniye ikincil olduğu dlişlin li l

dli. Hastanın sol vcntrikül sistol ik fonksiyonları bozulma
dığı için inotropik tedavi verilmedi. Propranolol tedavisine 
ek olarak nazal oksijen, intravenöz antibiyotik ve diüretik 
(furoscnı id) ve inhaler salbutamol tedavi leri başlandı. An
cak uygulanan bu redavitere karşın hastanın pnömonisi ve 
kalp yetersizl iği kontrol alt ı na alınamadı ve hasta kaybe
dildL Otopside sol ventrikül kavitesinin dar olduğu, ve du
varların ın ileri derecede hipertrafik olduğu (septum 15 
mm, arka duvar 1 O mm) gösterilerek HKM tanıs ı doğru

landı. Bunun yanısıra aitevi HKM için tipik olarak kabul 
edilen miyokard hücrelerinin düzensiz dizilimi (myocardi
al disarray) gösteri ldi (Şek il 4). in tranıura l koroner arter-
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Şekil 1. Hastanın yüz görünümü 

lerde patoloji gözlenmedi. Her iki akciğerde interstisiyel 
ve alveoler ödem bulgularının yanısıra, sol alt lobda pnö
monik infiltrasyon, konsolidasyon ve atelektatik alanlar 
saptandı. 

TARTIŞMA 

Noonan sendromu; 1: 1000-1:2500 insidanslı otozo
rnal dominant geçişli bir hastalıktır (1). Noonan 
sendromunun geni 12. kromozomun uzun kolunda 

12q24.2-q24.3 1 bölgesinde haritalanmıştır (2). Has
taların oldukça tanıtıcı dismorfik yüz görünümleri 
vardır. Başlıca dismorfik bulguları hipertelorizm, pi
tozis, aşağı dönük palpebral fissürler, düşük yerle
şimli, anormal heliksli kulaklar, derin o luldu fi ltrum, 

lasa ve/veya yele boyun, düşük ense saç çizgisi şek
linde sıralanabilir. Bunun yanısıra kısa boy, sternal 
deformite (yukarıda pektus carinatum, aşağıda pec
tus excavatum) ve erkeklerde kriptorşidizm sıkça 

rastlanan bulgularıdır ( 1,3). Noonan sendromlu has
talarda sıkl ıkla kardiyak anamaliler de mevcuttur. 
Pulmoner kapak darlığı (kapak displastik olabilir ya 
da olmayabilir) en sık görülen (% 25-90) kalp ano
malisidir. Hipertrofik kardiyomiyopati, hastaların % 

20-25'inde saptanmaktadır ve EKO ile giderek artan 
sıklıkta tanımlanmaya başlanmıştır. Daha az sıklıkta 
eşlik eden d iğer doğumsal kalp hastalıkları atriyal, 
ventriküler ve atriyoventriküler septal defektler ve 
patent duktus arteriosus şeklinde sıralanabilir (1,3,4). 

Hipertrafik kardiyomiyopatisi olan NS'li hastalar 
(sol ventrikül çıkış yolu obstrüksiyonu olsun ya da 
olmasın) genellikle yenidoğan ve erken bebeklik dö
neminde kalp yetersizliği bulgu ları ya da kalpte üfü
rüm duyulması ile tanınırlar (5-7). Bunun yanısıra 

intrauterin dönemde polihidramnios, nonimmün hid
rops fetalise neden olabilir ve prenatal ultrason ince
lemesinde sol ventrikül hipertrofisinin gösterilme
siyle ranınabilirler (7). Hipertrofik kardiyomiyopatisi 
olan NS'li hastalarda özell ikle birlikte kalp yeters iz
l iği semptomları varsa mortalite yüksektir (5,7) ve 

Şekil 2. Hastanın yandan fotoğrafında kısa ve yele boyun, kalın heliksli kulaklar ve tipik göğüs defonnitesi görülüyor. 
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Şekil 3. Subkostal 2-boyuılu ekokardıyogralık goıuıııud.: '.:pıuın 
ve arka duvarı ilgilendiren belirgin sol venıri kiil hiperirofisi izlc
niyor. 

ventrikül hipert rofisinin tedaviyle gerilemesi bekle
nen bir bulgu değildir (6). 

Yenidoğan ve bebeklerde saptanan HKM'nin ayıncı 
tanısında ön sı ralarda düşünülmesi gereken durumlar 
ve hastalık l ar; diabetik anne bebeği , glikojen depo 
hastalığı (Ponıpe), mitokonclriyal myopatiler, uzun 
zincirli yağ asitleri oksidasyon defektleri, antenatal 
steroicl kullanımı. perinatal uzun sürel i stres şeklinde 
sıralanabilir (7-9). 

Bizim hastanıızda anneele diabet yoktu, antenatal 
steroid kul lanılmamıştı. Perinatal uzun süreli bir 
sıresin delilleri yoktu. Hastada hipoglisemi, metabo
lik asidoz gibi bulgu l arın olmanıası metabolik ne
denlerle oluşan HKM olasılıkların ı da ortadan kaldı
rıyordu. 

Noonan sendromlu hastalarda tanımlanan HKM, 
ekokardiyografik (6) ve histopatolojik düzeylerde (10) 

ailevi HKM'ye benzemektedir. Ancak klinik gidi ş le

ri açısından bazı farklı lıklar vardır. Ailevi HKM'de 
ani ölüm hastal ığın önemli bir öze lli ğ i iken ( ll ), 

NS'Ii HKM'Ii hastalarda bildirilnıemiştir (6). Noonan 
sendromlu HKM'Ii hastalarda ölüm genellikle ilk bir 
y ıl içinde ilerleyic i kalp yeters izliği ile olmaktadı r 

(6,7). Bunun yanısıra bebek! ik döneminde bel irti ve
ren ailevi HKM'Ii olgularda da NS'Ii hastalarda oldu
ğu gibi ilerleyic i kalp yetmez li ği ve bu na bağl ı 

ölümler bildirilmiş tir (9). Bilindiğ i gibi ail evi 
HKM'de sarkoleınınal kontraktil prote inleri kodla
yan 7 ayrı kromozonı üzerindeki genlerele SO'nin 

!jekil 4. l l a> ıaı ıın vcnı rıkukr '~pıuınundan al ııı.uı ını) Pk ard ı n ı~ık 
nıikroskopik göriinüınii. M iyokard hücrelerinin norıııal paralel di
ziliınini kaybettiği (ınyocard ia l dissarray) izleniyor. 

üzerinde nıuıasyon tan ımlanmı ş tır ( I I ). Noonan 
sendromlu çok sayıda hasta üzerinde yapılan genetik 
çalı şınalarda ailevi 1-IKM'ye yol açan bugün için bi
linen nıutasyonların bulunmad ığı gösterilmiştir (2). 

Noonan sendrom lu yalnızca tek bir hastada B-nı iyo
zin ağır zincirini kocilayan 14. kromozonıun uzun 
kolundaki genele mutasyon gösterilmiştir ( 12). Bu du
rumun koinsidans olma olasılığ ı yüksektir. Noonan 
sendromuna yol açan gen lokalize edi lmesine karşın 

henüz fonksiyonu bilinmemektedir. Bu genin nıiyo
karcliyal kontraktil proteinlerelen birini kodlama ola
sıl ığı vardır. 

Betablokerler bugün için özellikle obstrüktif tipteki 
1-IKM'Ii hastaların tedavis inin öneml i bir parças ı d ır. 

Genellikle hastaların semptomlarında öneml i bir iyi
leşme sağiasa da bugün için yaşanı süresini uzattı ğı

nı ya da hipenrofide gerilemeyc yol açt ı ğ ını gösteren 
yeterli veri yoktur ( I I ) . Noonan sendromlu HKM'Ii 
hastaların sol ventrikül h i perımfil eri beta bloker te
davisine kar~ın genellikle gerileme gösternıemekte
dir <6l. 

Sonuç olarak; yenidoğan dönemi ve bebcklikte 
HKM saptanan hastalarda disnıorfik bulgular varsa 

Noonan sendromu ilk planda akla gclıncliclir. Hasta
l ı ğın erken tanısı , hastanın kötü olan kl inik gidi~in i 

çok fazla cleğiştirmenıeklc birlikte aileye genetik cla
nışı ın vermek açısından önemlidir. 
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