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Solunum Sikintis: ile Bagvuran
Kleidokraniyal Displazi’li Bir Olgu

A Case of Cleidocranial Dysplasia Admitted
with Difficult Breathing

OZET Kleidokraniyal displazi, otozomal dominant kalitilan, Transkripsiyon Faktér Core-Binding
Faktor Alfa-1 genindeki bir mutasyonun neden oldugu nadir bir iskelet displazisidir. Kleidokraniyal
displazi, kafa siiturlarinda biiyiik ve siiregen agiklik, yiiz orta hattinda hipoplazi, kalic1 diglerin
stirmemesi, fazladan disler, klavikulalarin hipoplazisi veya aplazisi ve diger malformasyonlarla
karakterizedir. Biz bu yazida, gece soluk alip vermede gii¢litk sikayetinden dolay: getirilen 10
yaginda kleidokraniyal displazili bir erkek hastay1 sunduk. Fizik muayenesinde genis 6n fontanel,
frontal belirginlik, yiiksek ve dar damak, stridor, nazal kavitede darlik, her iki klavikulada hipoplazi
ve dar toraks gorildii. Hasta hem sik rastlanmayan bagvuru nedeni ile, hem de Kleidokraniyal
displazinin tiim bulgularina sahip olmasindan dolay1 sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Kleidokraniyal displazi, solunum

ABSTRACT Cleidocranial dysplasia, inherited autosomal dominant, is a rare skeletal dysplasia
caused by a mutation in the gene for transcription factor Core-Binding Factor Alfa-1. Cleidocranial
dysplasia is characterized by large and persistently open skull sutures, hypoplastic midface, lack of
eruption of permanent teeth, supernumeray teeth, hypoplastic or aplastic clavicles, and multiple
other malformations. We present here a 10 year-old male patient with Cleidocranial dysplasia who
was admitted due to difficulty of breathing at nights. Physical examination revealed large anterior
fontanel, frontal bossing, stridor, narrow nasal cavity, high and narrow palate, bilateral hypoplas-
tic clavicles and narrow thorax. The case was presented due to both unusual admission and having
full clinical findings of Cleidocranial dysplasia.
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leidokraniyal displazi (CCD)(OMIM 119600); otozomal dominant

kalitim gosteren, hem membranéz hem de endokondral kemikler-

den kaynaklanan anormallikleri igeren iyi bilinen bir kemik displa-
zisidir."> CCD yaklagik 200.000’de bir siklikla gorilir ve bu olgularin
%20-40’1nda yeni mutasyon ve germline mozaisizm mevcuttur.>*

CCD’de kisa yapi, fontanel kapanmasinda gecikme, erigkin ¢aga kadar
devam eden 6n fontanel agiklig1, frontal-parietal kabariklik, midfasiyal hi-
poplazi, mikrognati, sagirlik, hipertelorizm, burun kokii basikligi, damak
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yarig1, dar ve yiiksek damak, gecici ve kalici disle-
rin ¢ikmasinda gecikme, mine hipoplazisi ve retan-
siyon kistleri, erken c¢ocukluk doéneminde
respiratuar distres, hipoplastik veya aplastik klavi-
kula, kii¢iik skapula, dar toraks, omuzlar: birbirine
kolayca yaklastirma, kisa kaburga, osteosklerozis,
kalvarial kalinlagma, frontal ve paranasal sinusle-
rin yoklugu veya hipoplazisi, genis foramen mag-
num, kifoz, skolyoz, spondilolizis, genis simfizis
pubis, coxa vara deformitesi, pubik kemik minera-
lizasyonunda gecikme, genis femur basi, kisa femur
boynu, brakidaktili, uzun ikinci metakarpal kemik,
ikinci ve besinci parmak kisa orta falanks, syrin-
gomyeli ile karakterizedir.®> Ayrica nadiren atnali
bobrek, hipospadiyas ve inmemis testis sendroma
eslik edebilir.®

Kleidokraniyal displazi 6. kromozomun kisa ko-
lu 21. bolgesinde bulunan runt transkripsiyon gen ai-
lesinin tiiyesi olan Core-Binding Factor Alfa-1
(CBFALl) genindeki mutasyon sonucunda olusur.”

Bu olgu sunumu, soluk alip verme giicligi ile
bagvurup, nadir bir iskelet displazisi olan CCD ta-
nis1 alan hastanin klinik bulgularini vurgulamak
amactyla sunuldu.

IOLGU SUNUMU

On yasinda erkek hasta, geceleri soluk alip verme-
de giicliik, boy uzamasinda ve dig gelisimindeki ge-
rilik sikayeti ile getirildi. Oykiisiinden, aralarinda
akrabalik tariflenmiyen saglikli anne ve babanin
tigtincii cocugu oldugu ve prenatal hikayesinde ve
soygecmisinde 6zellik olmadig1 6grenildi. Natal ve
postnatal hikayede normal vaginal yol ile 41. gebe-
lik haftasinda 3200 g dogum agirliginda mekon-
yumla boyali dogdugu ve mekonyum aspirasyonu
nedeniyle yenidogan déneminde yatirilarak teda-
vi edildigi, 7 ayliktan itibaren fontanelin genis ol-
mast ve gelisme geriligi nedeniyle izlendigi
ogrenildi. Noromotor gelisimi normal sinirlarda idi.
Aile tarafindan cabuk yoruldugu, geceleri agz1 agik
uyudugu, horladig: ve soluk alip vermede gii¢litk
cektigi ifade edilmekteydi.

Fizik muayenesinde; viicut agirhig1 28,5 kg (10-
25. persentil), boy 127 cm (3-10. persentil), bas ¢ev-
resi 53 cm (50-75. persentil) olarak dl¢tildii. Genel
durumu iyi, frontal belirginlik mevcut olup, 6n

190

SOLUNUM SIKINTISI iLE BASVURAN KLEIDOKRANIYAL DISPLAZI'LI BIR OLGU

fontanel 2x2 cm normal bombelikte, dar ve yiiksek
damak, gingival hiperplazi, dislerde yerlesim kusu-
ru, burun koki basik, hipertelorizm, iiggen agiz,
uzun filtrum, rinoskopide nazal kavite geriye dog-
ru dar, linea alba tespit edildi (Resim 1). Her iki ak-
ciger oskiiltasyonunda solunum sesleri dogal olarak
saptandi. Solunum fonksiyon testlerinde obstriik-
tif bir bulguya rastlanmadi. Her iki omuz aras1 me-
safe kisa, toraks dardi. Brakidaktili, parmak
distalleri kisa, displastik ve 6ne doniik tirnaklar
mevcuttu. Her iki omuzu rahatlikla birbirine deg-
dirilebiliyordu ve klavikula palpe edilemedi (Resim
2). Tim eklemlerde hiperekstansibilite saptanda.

Olgunun radyolojik incelemesinde; kafa grafi-
sinde kalvaryal suturlar agik ve genis, bilateral
maksiller siniis hipoplazik saptandi. Bilateral kla-
vikula grafisinde: sag klavikula 1/3 proksimal, sol
klavikula 2/3 distal kesimden itibaren izlenme-
mekte (bilateral klavikula hipoplazisi) idi (Resim
3). Bilateral 6n kol grafisinde bilateral radius ve ul-
nada disa dogru egilme mevcuttu. Bilateral el gra-
fisi: her iki el metakarpal ve falankslarin epifizleri
izlendi ve bilateral 2. metakarp tabaninda aksesuar
epifiz ve distal falankslar hipoplazik saptandi (Re-
sim 4). Iki yénlii dorsal grafide iist torakal verteb-
ralarda spina bifida, vertebralarda bikonveks
goriiniim mevcuttu (Resim 3). Pelvis grafisinde
simfizis pubis genis, asetabular kemiklerde birlesme
izlenmemekteydi ve koksa valga tespit edildi (Re-
sim 5). Vertebral ve kraniyal magnetik rezonans
gortintiilemesinde, korpus kallozum govde kesimi

RESIM 1: Hastanin yiiz goriintimi.
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RESIM 2: Omuzlanin birbirine yakin yerlesimi.

RESIM 3: Bilateral klavikula hipoplazisi radyolojik gérinima.

posterioru minimal ince, buna sekonder lateral
ventrikiil hornlar1 belirgin saptandi. Dis hekimi
muayenesinde: hastada maksiller vertikal boyutun
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kisa olmasina bagli olarak openbite (6n agili kapa-
nig) gorillmesine ragmen mandibular prognatizm
gozlenmemekte idi. Hastada fazladan dise rastlan-
madi. Daimi dentisyonda siirme gecikmesi goriil-
dii. Hasta 10 yasinda olmasina ragmen sadece sag
alt birinci keser dis stirmiistii ve radyografik olarak
sol {ist 6 numarali disin siirmesinde gecikme tespit
edildi. Ayrica radyografide 8 numarali diglerin
germleri gozlenmemekte idi (Resim 6). Anadonti
ve malforme dige rastlanmad1 ve hastanin {ist sant-
ral keser diglerinde ve alt-list molar diglerinde cii-
riik tespit edildi.

I TARTISMA

Hasta atipik yiiz goriiniimii, muayenede saptanan
ve radyolojik olarak dogrulanan genis 6n fontanel,

klavikula hipoplazisi, dislerde gelisim kusuru, el

RESIM 4: Her iki elde distal falanksta aksesuar epifizler.

RESIM 5: Pelvis grafisinde simfizis pubis genis, asetabular kemiklerde bir-
lesme izlenmemekte ve koksa valga.
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RESIM 6: Radyografik olarak sol (ist 6 numarali digin stirmesinde gecikme
ve 8 numarali dislerin germleri gézlenmemekte.

distal falankslarinda radyolojik olarak saptanan hi-
poplazi ve diger bulgular: nedeniyle Kleidokranial
dizostozis ile uyumlu bulundu.

Kleidokranial dizostozis (OMIM 119600) Os-
teodentin Dysplasi, Mutasyonel Dysostosis ve Ma-
rie-Sainton Sendromu olarak da bilinen, dental
belirgin bulgulara sahip otozomal dominant kali-
tim Ozelligi gosteren nadir bir iskelet sistemi pato-
Hastaliktan
kromozomun kisa kolunun 21. bdlgesinde bulun-
dugu bilinmektedir (CBFA1 geni). CCD, transkrip-
siyon faktorlerinin mutasyonuna bagli kemik

lojisidir. sorumlu  genin 6.

displazisi ile sonuglanan ii¢ hastaliktan biridir.
Kampomelik displazi ve Nail-Patella sendromu, di-
ger transkripsiyon faktorii mutasyonuna baglh has-
taliklardir.””

CCD’li hastalarda kraniyal suturlerin ve fon-
tanellerin ge¢ kapanmasi, klavikulada aplazi veya
hipoplazi, klavikula patolojisi nedeniyle omuzlarin
diisiik olmasi ve omuzlar1 kolayca birbirine yaklas-
tirma, simfizis pubis araliginda genislik, el falank-
slarinda hipoplazi, dig anomalileri (yapi, say1 ve
yerlesim), vertebral anomaliler sik bulunur. Hasta-
ligin ayiric1 tanisinda piknodizostozis, mandibulo-
akral displazi ve Yunis-Varon sendrom goéz 6ntinde
bulundurulmalidir.’® Hastamizda piknodizoste go-
rilen kiriklara egilim, kemiklerde sklerozis ve ak-
roosteolizis bulgusu, mandibuloakral displazide
goriilen atrofik cilt, displastik tirnak, alopesi ve fa-
siyal hipoplazi yoktu. Yunis-Varon sendromunda
goriilen mikrosefali, displastik kulaklar, intauterin
gelisme geriligi, el ve ayak parmaklarinin agenezisi
ve hipoplazisi saptanmadi. Kleidokraniyal displazili
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hastalarda syringomyeli sik eslik eden patolojidir,
olgumuzda bunu degerlendirmek i¢in yapilan spi-
nal magnetik rezonans goriintilleme normal sinir-
lardayda.

Kleidokraniyal displazide, fazla sayida disler,
anormal dis erlipsiyonu, dis hipoplazisi ve hiicresel
sementum olusumunda azlik sik bildirilen dis pato-
lojileridir."! Richardson ve Deussen'? CCD’li 17 has-
tada sefalometrik analiz uygulamislar ve bu
hastalarda artan mandibular uzunluk nedeniyle
mandibular prognatizm ve vertikal olarak maksil-
lanin daha kisa olmaya egimli oldugunu gostermis-
lerdir. Hastamizda maksiller vertikal boyutun kisa
olmasina bagh 6n agili kapanis goriilmesine ragmen
mandibular prognatizm gézlenmemistir. CCD’li ¢o-
cuklarda dentisyonun gelisimi gecikmektedir.
Onemli ayiric1 6zelliklerinden birisi de fazla say1-
da dislerin bulunmasidir. Siit ve fazla sayidaki dis-
ler cekilse bile daimi dentisyonun, ortodontik
uygulama olmadan eriipsiyonu siklikla gecikmek-
tedir ve diizensizdir." Jensen ve Kreiborg!*> CCD’li
19 hastada yaptiklar1 ¢aligmalarda fazla sayidaki
dislerin formasyonunun olusma zamani ve lokali-
zasyonu ile ilgili bilgi saglamislardir. Bizim hasta-
mizda fazla sayida dige rastlanmamis fakat daimi
dentisyonda stirme gecikmesi goriilmistiir. Hasta
10 yasinda olmasina ragmen sadece sag alt birinci
keser dis stirmiis ve radyografik olarak sol {ist 6 nu-
marali digin siirmesinde gecikme tespit edilmigtir.
Ayrica radyografide 8 numarali diglerin germleri
gozlenmemistir.

Kleidokraniyal displazili hastalarin hafif veya
orta derecede boy gelisim kusuru olmasina ragmen
siklikla mental gelisimleri normaldir. Hastamizin
da okul basarisi iyiydi. Kleidokraniyal displazili
hastalarda erken ¢ocukluk déneminde toraks darli-
g1 nedeniyle tekrarlayan alt solunum yolu infeksi-
yonuna bagli problemlere sik rastlanmaktadir.

Olgumuzda toraks darlig: olmakla birlikte, ¢o-
cukluk ¢aginin erken déneminde solunum sikintisi
Oykiide bahsedilmemektedir. Olgumuzdaki solu-
num sikintisi @ist solunum yolu kaynakliyd: ve da-
ha ¢ok geceleri olmaktadir. Hastamizda gézlenen
stridor, rinoskopide saptanan nazal kavite darligy,
agz1 acik uyuma, horlama yakinmas: ve akciger os-
kiiltasyonunun normal sinirlarda olmas: iist solu-
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num yolu obstriiksiyonunu desteklemektedir. Sap-
tanan st solunum yolu obstritksiyonunun nede-
ninin burun malformasyonu ve burun koki
depresyonu oldugu diisiiniilmektedir. Cocuklarda
nazal obstritksiyonun en sik nedenlerinden adeno-
id hipertrofi rinoskopi ile diglanmistir. Yine gece-
leri solunum sikintisina neden olan bronsiyal astim
klinik bulgular ve solunum fonksiyon testleri ile
diglanmigtar.

Ercan MIHCI ve ark.

Aile bireylerinin CCD yo6niinden degerlendi-
rilmesinde benzer olguya rastlanmadi. Hastamizda
yeni bir mutasyon sonucunda CCD’nin gelismis
olabilecegi diistiniildii.

Olgumuz, basvuru sikayeti ve bu sikayete ne-
den olan altta yatan nadir bir iskelet displazisi ol-
masmin yanisira CCD’nin iskelet displazisi
diistiniilen hastalarda dikkat edilmesi gereken ayar-

dedici ozellikleri vurgulamak amaciyla sunuldu.
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