Jervell Lange-Nielsen Sendromu: Bir Vaka Takdimi
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Ozet

Jervell Lange-Nielsen sendromu, uzun QT sendromunun
familyal formu olup QT intervalinde uzama, sensdrindral
isitme kayb1 ve otozomal resesif gecisle karakterizedir. Nadir
goriilmesi nedeniyle, sagirlik sikayeti olan ve Jervell Lange-
Nielsen sendromu tanisi alan 3912 yaginda kiz hasta sunul-
mustur.
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Summary

Jervell Lange-Nielsen syndrome is a familial form of
long QT syndrome. It is characterized by prolongation of QT
interval, sensorineural deafness, and autosomal-recessive in-
heritance. Because of the rarity we report a 3912 year old fe-
male patient with the complaint of deafness diagnosed as
Jervell Lange-Nielsen syndrome.
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Konjenital uzun QT sendromu (LQTYS), fiziksel
veya emosyonel stress sonucu olusan kardiyak ar-
rest ya da senkop atagina, EKG'de uzun QT inter-
valinin eslik ettigi bir hastaliktir. Vakalarin %50'si
familyal, %50'si de sporadiktir. Otozomal dominant
gecis gosteren formu Romano-Ward sendromu
(RWS), konjenital sagirlik ile assosiye olan ve oto-
zomal resesif gecis gdsteren formu Jervell Lange-
Nielsen sendromu (JLN)olarak tanimlanir (1).

Burada isitme problemi ile poliklinige getirilen
ve JLN sendromu tanisi alan bir vaka takdim
edilmistir.

Vaka Takdimi

392 yagindaki kiz hasta isitmesinin olmamasi
ve konusamama nedeniyle poliklinige getirildi.
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Hastanin 6zge¢misinde 6zellik yoktu. Soygecmi-
sinde annenin iki erkek, babanin da bir erkek bir kiz
kardesinin 1-2 yaslar arasinda aniden oldiikleri
ogrenildi. Fizik muayenesi normal olarak deger-
lendirildi. Rutin kan sayimu, idrar ve biyokimyasal
tetkikleri normal siirlar icerisinde idi. Isitme testi
ile orta derecede sensorinoral isitme kaybi tespit
edilen hastada buna eslik eden klinik tablolar
arastinnldiginda, EKG'sinde QTcmax: 459 msn,
QTcmin: 394 msn, QTcd: 65msn olarak bulundu
(Sekil 1). Doppler ekokardiyografisi normal idi.
Aile taramasinda anne QTcmax: 456 msn, QTcmin:
431msn, baba QTcmax: 455 msn, QTcmin: 405
msn olarak tespit edildi. Jervell Lange-Nielsen
sendromu tanis1 alan hasta asemptomatik olmasina
ragmen sagirligl nedeniyle yiiksek risk kabul edi-
lerek beta-bloker profilaksisine alindi.

Tartisma

LQTS'u konjenital ve edinsel olmak {izere,
1/10.000-1/15.000 arasinda degisen insidansda
goriilir. Konjenital formda, sensdrindral isitme
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Sekil 1. Hastanin elektrokardiografisi.

kayb1 da tespit edilmigse JLN sendromu olarak
isimlendirilir. Dogustan sagirligi olan c¢ocuklarda
yapilan taramalarda LQTS'u prevalansi %0.21
olarak belirlenmistir. Ulkemizde yapilan 3 ayr
calismada dogustan sagir olan 150 c¢ocugun iki-
sinde, 350 c¢ocugun ikisinde ve 132 c¢ocugun
besinde LQTS'u saptanmistir (2-5). Son senelerde
molekiiler biyolojideki gelismelerin sonucu olarak,
hem JLN hem de RWS'da genetik gecisin hetero-
jenite gosterdigi bildirilmektedir. Konjenital olan
iki formun aymrmimda da genetik gecisten ¢ok
isitme kaybmin olup olmamas1 kriter olarak kul-
lanilmaktadir (2).

LQTS'un iki kardinal belirtisini senkop atak-
lar1 ve EKG anormallikleri olusturur. Senkop atak-
larinin nedeni polimorfik ventrikiiler tagikardi olan
torsades de pointes'tir. Senkop ataklari karakteristik
olarak korku veya fiziksel aktivite gibi sempatik
aktivede ani artiy sonucu olusur. Tedavi almayan
hastalarda senkop ataklar tekrarlamakta ve dliimle
sonu¢lanmaktadir. Hastalarin ¢ogunlugu adolesan
donemde semptomatik olurken, nadir de olsa has-
tamizin anne ve babasinin iki kardesinde oldugu
gibi ani bebek 6limii sendromu ile siit gocuklugu
doneminde kaybedilebilir (6,7).
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LQTS'unda tany, klinik ve elektrokardiyografik
kriterlere dayanilarak konmaktadir. Tipik vakalarda
tan1 koymakta hicbir zorluk yoktur. Ancak sinirda
vakalarda tan1 koymakta sikint1 yasanabilir. Bu zor-
luk nedeniyle 1993 yilinda Schwartz ve arkadaslari
(8) tarafindan LQTS'u tan1 kriterleri gelistirilmistir.
Hastamiz, Schwartz kriterlerine gore deger-
lendirildiginde belirgin LQTS olan aile bireyleri,
aile iyelerinde 30 yas alti ani agiklanamayan
kardiyak 6liim hikayesi, konjenital sagirlik, 3 de-
rivasyonda T dalga ¢entiklenmesi, QTc'nin 450msn
tizerinde seyretmesi ile 5 puan toplayarak LQTS'u
olma ihtimali yiiksek gruba girmistir.

Son yillarda LQTS'mun molekiiler biyolojisi
konusunda ¢ok biiyiik ilerlemeler kaydedilmis ve
LQTS'de, hastaliktan sorumlu ilk belirlenen gen,
1991'de Keating ve arkadaglar1 tarafindan 11.kro-
mozomda gosterilmistir (11p15.5, LQT1 lokiisii)
(9). Kalpteki iyon kanallarinin mutasyonlar ne-
deniyle gelisen disfonksiyonu, kardiyak aksiyon
potansiyelinde repolarizasyon ve QT araliginin
uzamasina yol agmaktadir. Glinlimiize kadar potas-
yum ve sodyum kanallarin1 kodlayan KVLQTI,
HERG, SCN5A ve KCNEI genlerinde otuzbes ayri
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Tablo 1. Asemptomatik hastalardaki yiiksek risk
faktorleri

-konjenital sagirlik
-kardeslerde ani 6liim hikayesi
-dokiimante T dalga alternansi
-QTc>600msn olmasi
-neonatal dénem

mutasyon tanimlanmistir (2). Kardiyak potasyum
kanallarin1 kodlayan genin ayni zamanda i¢ kulak-
taki K kanallarin1 da kodladig1 farelerde gosteril-
mistir. I¢ kulaktaki fonksiyonel K kanali kaybinin,
endolenf yapiminda azalmaya ve boylelikle sagir-
liga yol agtigi ileri siiriilmektedir (10).

Semptomatik hastalarda ilk tedavi se¢enegini
beta-blokerler olusturur. Propranolol, en yaygin
kullanilan ilagtir, ikinci en sik kullanilan ilag
Nadolol'dur. Beta-bloker ile %80 hastada basari
saglanirken semptomatik olmaya devam eden
hastalarda sol kardiyak sempatik denervasyon
(SKSD) onerilmektedir. Atrioventrikiiler blok veya
pause bagimli aritmi oldugu zaman ise beta-bloker
tedaviye adjuvan olarak pace-maker kullanilabilir
(4,10-13). Semptomatik olan hastalarda bu sekilde
bir tedavi protokolii izlenirken asemptomatiklerde
profilaktik tedavi tartigsmalidir. Bazi arastirmacilar
bu vakalarin hangisinin ilerde semptomatik olacagi
bilinmediginden, hepsine; digerleri ise hastamizda
oldugu gibi yiiksek risk grubundakilere (Tablo 1)
tedavi baglanmasini1 dnermektedirler (2,10).

Sonug olarak bu vaka nedeniyle, sensorindral
isitme kaybi nedenleri arastirilirken LQTS'un kon-
jenital formunun da diigiiniilmesi gerektigi, LQTS
tanis1 alan vakalarin da genelde ge¢ donemde
semptom vermelerine ragmen yakin takiplerinin
yapilmasi geregi ve hasta asemptomatik bile olsa
yiiksek risk faktorlerinden birini bulunduruyorsa
profilaksinin baslanmasi gerekliligi vurgulanmak
istenmigtir.
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