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Joubert Sendromu

Joubert Syndrome: Case Report

OZET Joubert sendromu (JS), serebellar vermisin kismi ya da tam yoklugu ile karakterize, otozomal
resesif gecisli nadir goriilen bir hastaliktir. Hastaligin tamisi karakteristik klinik bulgular ve manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) ile konulur. Aksiyel MRG’de tipik "molar dig" goriiniimii izlenir.
Hastaligin degisken fenotipi sebebiyle tani konulmasi giigtiir. Klinik 6zelliklerin yenidogan
doneminde ortaya ¢ikmasina ragmen, tani genellikle yillar sonra konulabilmektedir. Klinik
bulgular: arasinda ataksi, hipotoni, anormal goz hareketleri, nistagmus, hiperpne-apne epizodlari ve
mental motor gelisme geriligi gozlenir. Semptomatik ptozis ve sasilik gibi oftalmolojik anormallikler
cerrahi ile diizeltilebilir. Bu ¢aligmada, sasilik sikayeti ile bagvuran 21 yasindaki JS olgusunu
literatiirdeki klinik ve radyolojik bulgular 1s181nda sunmay1 amaglamaktayiz.

Anahtar Kelimeler: Joubert sendromu; serebellar hastaliklar

ABSTRACT Joubert syndrome (JS) is an autosomal recessive disorder characterized by partial or
complete agenesis of the cerebellar vermis. The diagnosis of JS is based on the presence of charac-
teristic clinical features and magnetic resonance imaging (MRI). Typical "molar tooth sign" is seen
in axial MRI. This syndrome is difficult to diagnose clinically because of its variable phenotype.
Even though the clinical features of the disorder are present in the newborn period, the correct di-
agnosis is often made several years after birth. Clinical features include ataxia, hypotony, abnormal
eye movements, nystagmus, hyperpne-apne episodes and mental motor retardation. In this study,
we aim to present a 21-year-old female patient with JS through clinical and radiological findings.
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oubert sendromu (JS), ataksi, hipotoni, anormal g6z hareketleri, nistag-

mus, anormal solunum diizeni, serebellum ve beyin sapinin néropato-

lojik anomalileri ile birlikte mental motor gelisimsel geriligin oldugu,
nadir goriilen otozomal resesif bir sendromdur."* Radyolojik olarak vermi-
sin tam veya kismi yoklugu, hipoplastik serebellar pedinkiiller ve buna bagh
olusan 4. ventrikiil deformitesi, ponto mezansefalik bileskede uzama, in-
celme ve interpedinkiiler fossada derinlesme izlenir. Ayrica vermis hipo-
plazisine bagli olarak serebellar pedinkiillerde kalinlagma ve 4. ventrikiilde
lobulasyon ve genigleme goriiliir. Bu ti¢ bulgu manyetik rezonans goriintii-
leme (MRG)’de “molar dis” bulgusunu olusturur. Tani, klinik bulgular ve
patognomonik MRG bulgulari ile konulmaktadir.®*
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IOLGU SUNUMU

Yirmi bir yaginda kadin hasta, sagilik sikdyeti ile
klinigimize bagvurdu. Hastanin dogumdan kisa bir
slire sonra goz hareketlerinde bozukluk fark edil-
mis, 3 yasindan itibaren yiiksek miyopi sebebiyle
gozlik kullanmaya baglamigti. Hastanin postnatal
doneminde herhangi bir mental motor gerilik bu-
lunmuyordu. Anne babas: arasinda akrabalik yoktu
ve ailede benzer sikdyeti olan bagka kimse bulun-
muyordu.

Oftalmolojik muayenesinde; uzak ve yakinda
40 prizm diyoptri alternan ekzotropya ve sol gézde
16 prizm diyoptri hipotropya mevcuttu (Resim 1).
Saga bakista horizontal nistagmus mevcuttu. G6z
hareketlerini baglatmada gecikmeyle birlikte yu-
kar1 bakista kisithiligs vardi (Resim 2). Gérme kes-
kinlikleri sag ve sol gozde -18 diyoptri (D) tashihle
0,3 diizeyindeydi. Pupilleri esit olup 151k refleksleri
dogaldi. Fundus muayenesinde dejeneratif miyo-
piye sekonder Korioretinal atrofi mevcuttu.

Norolojik muayenesinde; derin tendon ref-
leksleri dogaldi, mental motor gerilik ya da ataksi
yoktu. Rutin hematolojik ve biyokimya testleri,
diger sistemik muayene bulgular: normaldi.

Kraniyal manyetik rezonans goriintiillem
(MRG) tetkikinde; serebellumda dismorfik gorii-
niim, superior serebellar pedinkiilde elongasyon ve
incelme, 4. ventrikiilde deformasyon saptand ve
bu bulgular molar dis gértintimi olarak degerlen-
dirildi. Dordiincii ventrikiil yarasa kanad: konfigii-
rasyonundayd: (Resim 3, 4). Hasta klinik ve
radyolojik bulgular ile JS tanisi alda.

Hastanin tek seansta sag ve sol lateral rektus
kaslar1 8 mm ve sol inferior rektus kasi 5 mm geri-
letildi. Hastanin ameliyattan sonraki 6 aylik takibi
stiresince ortoforik oldugu gozlendi. A¢ma kapama
ve alternan a¢gma kapama testlerinde heteroforya
izlenmedi (Resim 5).

I TARTISMA

Joubert sendromu, ilk kez 1969 yilinda Fransiz no-
rolog Maria Joubert ve ark. tarafindan 5 gocukta ta-
nimlanmigtir.’> Bu olgularda epizodik hiperpne,
anormal goz hareketleri, serebellar vermis agene-
zisi, ataksi ve mental retardasyon bulgular1 mev-
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RESIM 1: Primer pozisyonda ekzotropya ve sol hipotropya.
(Renkli hali icin Bkz. http://oftalmoloji.turkiyeklinikleri.com/)

RESIM 2: Hastanin sol géziinde yukar bakista kisithlik.
(Renkli hali icin Bkz. http://oftalmoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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RESIM 3: T1 agirlikli aksiyel kesitte vermis hipoplazisi ve molar dig gériintimd.

cuttu. JS, nadir goriilen ve muhtemelen oldugun-
dan daha az tani alan otozomal resesif gecisli bir
sendromdur. Son yillarda yapilan ¢aligmalarda kro-
mozom 9q, 11p ve 6q mutasyonlar gosterilmekle
beraber hastaligin molekiiler temeli tam olarak bi-
linmemektedir."®” 9q’da olusan mutasyonlar sere-
bellar ve orta-arka beyin bilegkesinin tutulumu ile
karakterize klasik JS ile sonuglanirken; 6q’daki mu-
tasyonlar ozellikle polimikrogri gibi kortikal ano-
malilerle birliktedir. 11p mutasyonlarinda ise klasik
JS o6zellikleri ile birlikte bobrek, karaciger ve goz
gibi degisik organ tutulumlar: bulunmaktadir.!”
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RESIM 4: T1 agirlikl aksiyel kesitte vermis hipoplazisi ve serebellar pedin-
kilde uzama.

RESIM 5: Ameliyattan 1 hafta sonra hasta primer pozisyonda ortoforik izlen-
mektedir.
(Renkli hali icin Bkz. http:/oftalmoloji.turkiyeklinikleri.com/)

Klasik JS’de klinik olarak hipotoni, mental
motor gerilik, ataksi, hiperpne-apne epizodlari,
anormal goz hareketleri gozlenir.®? Dilde ritmik
protruzyon, oksipital meningoensefalosel, polidak-
tili, nefronofitizis veya bobregin kistik displazisi,
hepatik fibrozis klinik bulgulara eslik edebilir.®

Beyin sapinda goz hareketlerini saglayan no-
rolojik baglantilarda patoloji mevcuttur ve bu pa-
toloji anormal okiillomotor bulgulara sebep olur.'
JS’de gorsel uyarana kars: anormal yavas salinim
hareketi ve sakkadik hareketi baglatmada gecikme
goriilebilmektedir. Sakkadlarin kontroliinden se-
rebral ve serebellar bolgeler sorumludur. Serebel-
lar kontrol merkezinin lezyonlarinda dismetrik ve
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yavas sakkadlar goriilmektedir. Ayrica fiksasyon
zay1fligi, konjuge goz hareketlerinde zayiflik, bakis
pozisyonunu devam ettirebilmede giicliik, retinal
kolobom, retinal distrofi, okulomotor apraksi,
gorme kaybi, pigmenter retinopati, ptozis, strabis-
mus, III. kraniyal sinir felci de klinik bulgulara
eslik edebilir.'"'? Bu ¢aligmadaki olgumuzda, al-
ternan ekzotropya ve sol goziinde hipotropya mev-
cutu. Saga bakista horizontal nistagmus, goz
hareketlerini baglatmada gecikmeyle birlikte yu-
kar1 bakis kisitlilig1 vardi. Fundus muayenesinde
belirgin dejeneratif miyopiye bagl Korioretinal at-
rofi mevcuttu.

Joubert sendromunda radyolojik bulgular ver-
misin tam veya kismi yoklugu, hipoplastik serebel-
lar pedinkiiller ve buna bagli olusan 4. ventrikiil
deformitesidir. Ponto mezensefalik bilegskede
uzama, incelme ve interpedinkiiler fossada derin-
lesme izlenir. Ayrica vermis hipoplazisine bagh
olarak serebellar pedinkiillerde kalinlagma, 4. ven-
trikiilde lobulasyon ve genisleme goriiliir. Bu ii¢
bulgu MRG’de “molar dis” gérintimiini olusturur.
Molar dis goériintimii JS’ye spesifik olmamakla bir-
likte JS’li olgularin tamaminda gozlenmesi agisin-
dan ayr1 bir 6nem arz etmektedir.!® Hastamizin
kraniyal MRG tetkikinde; serebellumda dismorfik
goriiniim, superior serebellar pedinkiilde elongas-
yon ve incelme, 4. ventrikiilde deformasyon sap-
tand1 ve bu bulgular molar dis goériiniimii olarak
degerlendirildi. Dérdiincii ventrikiil yarasa kanadi
konfigiirasyonundaydi.

Serebellar vermisin tam veya kismi yoklugu JS
disinda Dandy- Walker malformasyonu ve Down
sendromunda da goriilebilir. Dandy-Walker sen-
dromlu hastalarda, posterior fossanin genislemesine
yol agan bir posterior fossa kisti mevcuttur. Down
sendromu klinik olarak veya karyotipleme ile tes-
his edilebilir. Ayrica serebro-okiilo-renal sen-
dromlu hastalarda da JS’ye benzer klinik bulgular
olabilir. Yine MRG’de tespit edilen molar dis bul-
gusu bu hastalarda da bildirildiginden ayiric1 tam
gliclesmektedir.!*

JS’den stiphelenilen hastalarda kraniyal MRG,
renal ultrasonografi (USG), elektroretinogram ve
karyotipleme yapilabilir.'® JS tanisi i¢in biyokimya-
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sal ve genetik bir belirleyici olmadigindan tanida
klinik ve radyolojik bulgulardan yararlanilir.'” Pig-
menter retinopatili hastalarda kistik renal hastalig1
saptamak i¢in renal USG yapilmali ve renal fonksi-
yonlar yakindan izlenmelidir. JS’'li hastalar aneste-
zik ajanlarin respiratuar depresan etkilerine kars
oldukg¢a duyarlidir. Bu yiizden bu ajanlardan kagi-
nilmali ve yakin perioperatif respiratuar monitdri-
zasyon gereklidir.!® Hastaligin prognozu hipotoni ve
siddetli gelisme geriligi olan hastalarda kotiidiir.

JS’nin klinik ve radyolojik bulgular: oldukc¢a
heterojendir. Bu nedenle radyolojik bulgularin ta-
nmimlanmasi énem tagimaktadir.!*?° Bu calismadaki
olgumuzda, sasilikla beraber goriilen saga bakista
horizontal nistagmus, goz hareketlerini baglatmada
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gecikme ve yukar1 bakis kisithlig1 bulgulariyla, JS
6n tanisi ile kraniyal MRG istenmistir. Esasen miip-
hem karakterde olan bu bulgular, JS'nin bulgulari-
nin heterojenitesine isaret etmeleri bakimindan
ozelliklidir.

Genis spektrumlu heterojenik bulgularindan
dolayi, gercekte var oldugundan daha az oranda JS
tanis1 konulmaktadir. Bu nedenle klinik olarak ]S
diistintilen hastalarin radyolojik bulgular: dikkatli
degerlendirilmelidir. JS tanis1 konuldugunda has-
taliga multidisipliner yaklagilmalidir. Semptomatik
ptozis, sasilik, ambliyopi gibi oftalmolojik prob-
lemler varliginda cerrahiden kaginilmamalidir.
JS’li olgularin erken tanis1 genetik danigmanlik ve
olas: tedavi modalitelerine katki saglayacaktir.
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