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Neonatal Marfan Sendromu

Neonatal Marfan Syndrome: Case Report

OZET Marfan sendromu (MFS); kardiyovaskiiler, iskelet sistemi ve okiiler anormalliklerle karakte-
rize, bag doku bozuklugu sonucu ortaya ¢ikan, otozomal dominant gegisli bir hastaliktir. Hastalik fib-
rillin sentezinin bozulmasina yol acan 15. kromozomdaki fibrillin-1 genindeki mutasyonla iligkilidir.
Neonatal MFS klasik MFS’nin bir tiirii olmakla birlikte, aralarinda 6nemli farkliliklar mevcuttur.
Erigkinlerde klasik MFS tanis1 Gehnt kriterlerine gore yapilmaktadir. Neonatal MFS’de ise tani; ti-
pik fenotipik 6zelliklere ve kardiyak bulgulara gore yapilmaktadir. Neonatal MFS’de goriilen kardi-
yovaskiiler anomaliler eriskinlerdekinden farklidir. Neonatal MFS daha yiiksek mortalite ve
morbidite oranina sahiptir. Ayirici tanida, benzer fenotipik 6zelliklere sahip olmasi nedeni ile Beals
sendromu (congenital contractural arachnodactyly) diisiiniilmelidir. Bu olgu sunumu, neonatal
MFS’nin nadir goriilmesi ve klasik MFS ile arasindaki farkhiliklari vurgulamak amaciyla sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Marfan sendromu; bebek, yenidogan

ABSTRACT Marfan syndrome is a dominantly inherited connective tissue disease characterized by
cardiovascular, skeletal and ocular manifestations. The underlying disorder is associated with the
fibrillin-1 gene which impairs fibrillin synthesis on chromosome 15. The neonatal MFS is a kind of
classic MFS but neonatal MFS presents diverseness from classic MFS. The classic MFS in adults is
diagnosed according to Gehnt criteria however diagnosis of neonatal MFS is based on typical phe-
notypic features and cardiac findings. The cardiovascular anomalies observed in neonatal MFS are
different from adults. The neonatal MFS has higher morbidity and mortality rates. Beals syndrome
(congenital contractural arachnodactyly) should be considered in differential diagnosis due to sim-
ilar phenotypic features. Here a case of neonatal MFS is presented for its rarity and with the aim
to highlight the differences between neonatal MFS and classic MFS.
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arfan sendromu (MFS); esas olarak kardiyovaskiiler, iskelet siste-

mi ve okiiler anormalliklerle karakterize, bag doku bozuklugu so-

nucu ortaya ¢ikan, otozomal dominant ge¢isli bir hastaliktir.!
Hastalik kromozom 15q15-q21.3 tizerinde lokalize 65 eksondan olusan ve
fibrillin-1 proteinini kodlayan fibrillin-1 (FBN1) genindeki mutasyonlar ile
iligkilidir.? Mutasyonlarin baskin olarak mikrofibrillerin birlesmesini etki-
ledikleri distiniilmektedir.!

Neonatal MFS, klasik MFS’'nin bir tiiri olmakla birlikte, aralarinda
onemli farkhiliklar bulunmaktadir. Erigkinlerde klasik MFS tanisi, 1996 y1-
lindan beri Gehnt kriterlerine gore yapilmaktadir. Buna gore; iskelet, okii-
ler, kardiyak, pulmoner, deri ve dura tutulumundan en az ikisinin olmasi
veya aile 6ykiisii ile birlikte en az bir sistemin etkilenmis olmasi tan1 i¢in ge-
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reklidir.! Neonatal MFS’de ise tani, tipik fenotipik
ozelliklere ve kardiyak bulgulara gore yapilmakta-
dir. Baslica klinik bulgular araknodaktili, dolikose-
fali, yash yiiz goriiniimiine yol acan gevsek deri,
mikrognati, burusuk kulaklar, asagiya dogru egi-
limli goz kapaklari, fleksiyon kontraktiirleri (dir-
sek, el bilegi, kalca ve dizlerde), parmaklarda
hipermobilite, pes planus, gogiis deformiteleri ve
hipotonidir.? Neonatal MFS daha yiiksek mortalite
ve morbiditeye sahiptir. Bu olgu sunumu, neonatal
MFS’nin nadir goriilen bir hastalik olmas: ve klasik
MEFS ile arasindaki farklhiliklarin vurgulanmas: ama-
ciyla sunulmustur.

IOLGU SUNUMU

Yirmi bes yasindaki saglikli bir annenin birinci ge-
beliginden yasayan birinci bebegi olarak kompli-
takiben,
sezaryenle dogurtulan bir giinliik erkek bebek, so-

kasyonsuz bir gebeligi miadinda,
lunum sikintis: sikayeti ile hastanemize getirildi.
Soy ge¢misinde; anne-baba arasinda akrabaligin ol-
madigi, saglikli olduklar1 6grenildi. Fizik muaye-
nesinde; agirlig1 4.000 g (97. persentil), bag cevresi
37 cm (90 persentil), boyu diz ve kal¢a eklemlerin-
deki fleksiyon kontraktiirleri nedeni ile net deger-
lendirilememis olup olciilebildigi kadar: ile 54 cm
(97. percentil), viicut iist/alt segment orani: 1.2:1
(normal deger: 1.7:1), ayak uzunlugu 9 cm (50. per-
sentil: 7.9 cm) idi. Genel durumu koéti, kalp tepe
atimi 140/dakika, solunum sayis1 90/dakika ve vii-
cut 15151 36.5 °C olan olguda fenotipik olarak; yii-
ziinde yash yiizii goriintimii, alninda kirigikliklar,
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goz kapaklarinda disiikliik, mikrognati, arakno-
daktili, parmaklarinda hipermobilite, pes planus,
diz ve kalga eklemlerinde fleksiyon kontraktiirleri
ve hipotoni saptand: (Resim 1). Akcigerlerde bila-
teral ralleri mevcuttu ve kalpte en iyi apekste duyu-
lan 1/6 derece sistolik tftiriim vardi. Dis genitalya
erkek goriiniimiinde olup testisler skrotumda idi.
Telekardiyografide kardiyomegali saptanmayan
hastanin skolyozu yoktu. Ekokardiyografik incele-
mede; aort kokii: 2 cm (aortik kok dilatasyonu), sol
atriyum: 17 mm olarak dl¢iildti. Aort valv prolap-
susu, 1. derece aort yetmezligi ve pulmoner hiper-
tansiyon tespit edildi (Resim 2). G6z muayenesi
normal idi. Hastaya yas akciger hastalig1 tanis: ko-
nularak oksijen destegi verildi ve yatiginin ikinci
giiniinde solunum sikintis1 diizeldi. Hastaya fizik
muayene ve ekokardiyografi bulgulari ile neonatal
MEFS tanis: konuldu. Aile 6ykiistinde benzer feno-
tipli yakininin olmadig1 6grenildi. Hasta tetkikle-
ri tamamlandiktan sonra 10. giinde taburcu edildi.
Izlemde olgunun postnatal 66. giinde, solunum s1-
kintisi sikayeti ile bagvurdugu hastanede kalp yet-
mezligi nedeni ile eksitus oldugu 6grenildi.

I TARTISMA

Marfan sendromu ilk olarak 1896’da Antoine Mar-
fan tarafindan bes yasindaki bir olguda tanimlan-
mastir.* Neonatal MFS, klasik MFS’nin bir tiirii
olup, insidans1 100.000’de 4-17 arasinda degismek-
tedir ve cinsiyet ayrimi goriilmemektedir."? Lite-
ratlirde prenatal donemde tani alan 5 neonatal
MFS’li olgu bulunmaktadir. Fetal ekokardiyografi-

RESIM 1: Hastanin fenotipik gérintimd.
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RESIM 2: Aortik kok dilatasyonu gosteren ekokardiyografi gortintiisti.
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de kardiyak patoloji saptanan (kardiyomegali, atri-
yoventrikiiler valv yetmezligi, aortik dilatasyon) ve
ekstremitelerinde agir1 uzunluk bulunan olgularin
genetik analizleri ile prenatal tanist mimkiindiir.’
Klasik MFS’de rapor edilen mutasyonlar; FBN1 ge-
ninin herhangi bir bolgesinde goriilebilirken, neo-
natal MFS’de mutasyonlar ayni1 genin ekson
23-32’den olusan lokalize bir bolgesinde yogunlas-
maktadir.® Klasik MFS olgular1 %75 kalitimsal, %25
sporadik olarak olusmakta iken, neonatal MFS ol-
gular genellikle sporadik gelismektedir.” Bu gene-
tik heterojenite, neonatal MFS’de gozlenen farkh
klinik bulgularin varligini izah etmektedir. Olgu-
muzun aile oykiistiniin bulunmamasi nedeni ile
sporadik oldugu distiniildd.

Olgumuzun fizik muayenesinde; yash yiizii go-
riinimi, alninda kirigikliklar, goz kapaklarinda dii-
stiklik, mikrognati, araknodaktili, parmaklarinda
hipermobilite, pes planus, hipotoni ve eklemlerde
fleksiyon kontraktiirleri bulunmasindan dolay: ne-
onatal MFS olabilecegi diistiniildii. Neonatal do-
nemde iskelet bulgular: goriilen tek bulgu olabilir.?
Eklem kontraktiirleri neonatal MFS’de, klasik
MFS’den daha sik goriilmektedir.? Nitekim olgu-
muzda da dirsek, el bilegi, kalca ve dizlerde fleksi-
yon kontraktiirleri mevcut idi. Neonatal MFS'de
goriilen kardiyovaskiiler anomaliler erigkinlerde-
kinden farklidir. Klasik MFS’li olgularda siklikla
aortik kok dilatasyonu, aort regiirjitasyonu ve aort
diseksiyonu goriilmektedir.? Neonatal MFS’de ise
aortik kok dilatasyon (%80-100), mitral kapak pro-
lapsusu (%73-100) ve multivalviiler anomaliler
[mitral (%89), trikiispit (%67) ve pulmoner (%22)
regiirjitasyonlar] baslica goriilen kardiyak patoloji-
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lerdir.? Olgumuzda belirgin aortik kok dilatasyonu
ve aort kapak patolojisi baglica saptanan kardiyak
patolojilerdi. Aortik regiirjitasyon siklikla erigkin-
lerde goriilmesine ragmen bizim olgumuzda da
mevcut idi. Olgumuz birgok fenotipik 6zelliklere
ve kardiyak patolojilere sahip olmasi nedeni ile ne-
onatal MFS olarak kabul edildi. Lens subluksasyonu,
miyopi, retinal ayrilma, korneal diizlesme gibi goz
bulgular erigkin MFS’de eslik edebilmesine ragmen
neonatal grupta gériilmeyebilir.® Nitekim olgumuz-
da da g6z bulgular1 saptanmamaigtir.

Benzer fenotipik 6zelliklere sahip olmasi nede-
ni ile ayirici tanida, Beals sendromu (congenital
contractural arachnodactyly) diisiintilmelidir. Beals
sendromunda skolyoz belirgindir ve progresif aortik
kok dilatasyonunun bulunmamas: ayirici tanida
onemlidir.!® Olgumuzda skolyozun olmamas: ve be-
lirgin aortik kok dilatasyonunun mevcut olmasi ne-
deni ile Beals sendromu tanis1 diglanmisgtir.

Neonatal MFS, klasik MFS’den daha yiiksek
oranda mortalite ve morbiditeye sahiptir. Neona-
tal MFS’de yasam siiresi 2 yildan daha azdir ve
oliimlerin temel nedeni mitral ve trikiispit regiirji-
tasyona ikincil gelisen kalp yetmezligidir. Klasik
MFS’de ise ortalama yasam siiresi 33.5 yil olup,
olimlerin temel nedeni aort diseksiyonudur.? Yasa-
min ilk yilinda kardiyak yetmezlikten 6len bebek-
lerin oram %50’dir.® Nitekim olgumuz da hayatinin
ilk aylarinda kaybedilmistir.

Bu olgu neonatal MFS’nin nadir goriilmesi ve
klasik MFS ile arasindaki farkliliklarin vurgula-
nmasi amaciyla rapor edilmistir. Ailelere genetik
konstiltasyon ve prenatal tan1 konusunda bilgilen-
dirme yapilmas: gereklidir.
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