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ÖZET Amaç: Bu çalışmada; kromozom 22q11.2 Delesyon Sendromu 
(22q11.2DS) tanısı konulan hastaların, genetik polikliniğine başvuru ne-
denleri ile birlikte, klinik ve laboratuvar bulgularının ayrıntılı olarak değer-
lendirilmesi amaçlandı. Ayrıca bu sendroma özgü fizik muayene bulgularına 
dikkat çekilerek, erken tanı ve izlemdeki önemleri vurgulandı. Gereç ve 
Yöntemler: Ocak 2014 ve Nisan 2018 tarihleri arasında “Floresan in Situ 
Hibridizasyon Analizi” ile 22q11.2DS tanısı konulan 13 hasta çalışma kap-
samına alındı. Hastaların başvuru yakınmaları, fizik ve dismorfik muayene 
bulguları, tanı alma yaşları, laboratuvar ve görüntüleme sonuçları, dosyala-
rından geriye dönük olarak incelenerek değerlendirildi. Bulgular: Hastala-
rın, genetik polikliniğine en sık başvuru nedenleri; atipik yüz görünümü ve 
kardiyak anomali olarak saptandı. Hastalar, klinik bulgularına göre değer-
lendirildiğinde en sık bulgular; öğrenme geriliği (13 hasta; %100), doğum-
sal kalp anomalileri (12 hasta; %92,3) dismorfik yüz bulguları (11 hasta; 
%84,6) ve hipernazal konuşma (10 hasta; %76,9) idi. Dört (%30,9) hastada, 
yarık damak tespit edildi. Boy kısalığı 3 hastada görülürken, büyüme hor-
mon eksikliği hiçbir hastada saptanmadı. Üç (%23) hastaya hipoparatiroi-
dizm, 5 (%38,4) hastaya hipokalsemi ve 4 (%30,7) hastaya hipotiroidi tanısı 
konuldu. İki (%15,4) hastada ise timus hipoplazisi vardı. İskelet sistemi de-
ğerlendirilmesinde; 2 (%15,4) hastada skolyoz, 1 (%7,6) hastada platibazi 
ve 1 (%7,6) hastada pes ekinovarus deformitesi saptandı. Bağ dokusu prob-
lemi olarak; 3 (%23,1) hastada umblikal herni ve 1 (%7,6) hastada ise in-
guinal herni tespit edildi. Sonuç: 22q11.2DS’li hastalarda, majör klinik 
bulguların yanında, diğer sistemik bulguların varlığı da mutlaka araştırıl-
malıdır. Hastaları değerlendirirken özellikle; skolyoz, platibazi, umblikal ve 
inguinal herni gibi iskelet sistemi ve bağ dokusu anomalileri açısından da 
dikkatli olunmalıdır. 
 
 
 
 
 
Anah tar Ke li me ler: 22q11.2 Delesyon Sendromu; iskelet sistemi;  

                skolyoz; platibazi; herni 

ABS TRACT Objective: It was aimed to evaluate in detail the clinical 
and laboratory findings of the patients diagnosed with chromosome 
22q11.2 Deletion syndrome (22q11.2DS), together with the reasons for 
their application to the genetic clinic. In addition, by drawing attention to 
the physical examination findings specific to this syndrome, their impor-
tance in early diagnosis and follow-up was emphasized. Material and 
Methods: A total of 13 patients diagnosed with 22q11.2DS by Fluores-
cence in Situ Hybridization Analysis between January 2014 and April 2018 
were included in this study. The causes of admission, physical and dys-
morphic features, age of diagnosis, laboratory and imaging results of the 
patients were retrospectively evaluated from their medical records. Re-
sults: Atypical facial appearance and cardiac anomalies were the most 
common reasons for admission to genetic clinic. The most common fea-
tures of the patients were learning disability (13 patients; 100%), congen-
ital heart anomalies (12 patients; 92.3%), dysmorphic facial findings (11 
patients; 84.6%), and hypernasal speech (10 patients; 76.9%). Cleft palate 
was seen in 4 patients (30.9%). While short stature was found in 3 pa-
tients, growth hormone deficiency was not detected in any of them. Hy-
poparathyroidism, hypocalcemia and hypothyroidism were seen in 3 
patients (23%), 5 patients (%38.4), and 4 patients (30.7%), respectively. 
Two patients (15.4%) had thymus hypoplasia. During evaluation of skele-
tal system scoliosis, platybasia and pes equinovarus were observed in 2 
patients (15.4%), 1 patient (7.6%), and 1 patient (7.6%) respectively. Con-
nective tissue problems including, umbilical hernia (3 patients; 23.1%), 
and inguinal hernia (1 patient; 7.6%) were also noted. Conclusion: In ad-
dition to major clinical findings, the presence of other systemic findings 
should definitely be investigated in the evaluation of patients with 
22q11.2DS. Care should be taken when evaluating patients with 
22q11.2DS in terms of possible anomalies such as skeletal system and 
connective tissue pathologies including especially scoliosis, platibasia, 
umbilical and inguinal hernia. 
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DiGeorge Sendromu, ilk defa 1968 yılında Kirk-
patrick ve DiGeorge tarafından, kardiyovasküler ano-
mali, paratiroid hipoplazisi, hipokalsemi, timus 
hipoplazisi/aplazisi ile birlikte immün yetmezliği bu-
lunan küçük bir hasta grubunda bildirilmiştir.1 Bu 
sendromun sebebinin 22q11.2 kromozomal delesyon 
olduğunun gösterilmesinin ardından, Opitz G/BBB 
sendromu, Velokardiyofasiyal sendrom, Cayler Kar-
diyofasiyal sendrom, Sedlackova sendromu ve Ko-
notrunkal anomali yüz sendromunun da aynı 
kromozomal delesyona bağlı olarak ortaya çıktığı 
gösterildi. Böylece tüm bu hastalıklar, 22q11.2 kro-
mozomal delesyon sendromları (22q11.2DS) olarak 
adlandırılmıştır.2 

Kromozom 22q11.2DS, insanlarda bilinen en sık 
mikrodelesyon sendromudur ve yaklaşık 1/4.000 sık-
lıkta görülür.3 Bu sendromda birçok sistem etkilen-
mekle birlikte, sendromun karakteristik özellikleri; 
doğumsal kalp hastalıkları, damak anomalileri, ka-
rakteristik yüz görünümü, immün yetmezlik ve öğ-
renme geriliğidir. Kromozom 22q11.2DS olan 
hastaların %85 kadarında, 22. kromozomun uzun ko-
lunda (q) yaklaşık 3 megabazlık (Mb) kromozomal 
bölgenin heterozigot delesyonu görülür. Bu bölge, 
yaklaşık 40 kadar protein kodlayan gen içermekte-
dir.2 Hastaların daha az bir kısmında, 1,5 Mb’lik de-
lesyon görülebilir. Bu 2 tip delesyonda mayoz 
bölünme sırasında, hatalı kromozomal yeniden dü-
zenlenme sırasında ortaya çıkmaktadır.3 Bu hastalık-
tan özellikle T-Box 1 Transcription Factor (TBX1) 
geni sorumlu tutulmaktadır.2,3 Bu sendromun tanı-
sında, moleküler sitogenetik analiz olan “Floresan in 
Situ Hibridizasyon” (FISH) tekniği, 20 yıldan fazla 
süredir kullanıla gelmektedir.4,5 Bununla birlikte, 
Multipleks Ligasyona bağlı Prob Amplifikasyonu 
yöntemi ve array temelli karşılaştırmalı Genomik 
Hibridizasyon analizleri, tanıda kullanılan diğer yön-
temlerdir.4,6 Bu çalışmada, hastanemizde kromozom 
22q11.2DS tanısı konularak izlenen hastaların klinik 
ve laboratuvar özelliklerinin geriye dönük olarak de-
ğerlendirilmesi amaçlandı.  

 GEREÇ VE YÖNTEMLER 
Ocak 2014 ve Nisan 2018 tarihleri arasında Dr. Beh-
çet Uz Çocuk Hastanesi Genetik polikliniği tarafın-
dan izlenen, kromozom 22q11.2DS tanısı alan 13 

hastanın kayıtları, geriye dönük olarak incelendi. 
Hastaların tanı alma yaşları, klinik bulguları, labora-
tuvar bulguları (hormonal, biyokimyasal, immünolo-
jik, kromozom analizi, FISH analizi), işitme testi 
sonuçları, göz muayene bulguları, vertebra grafileri 
ve ekokardiyografi verileri değerlendirildi. Çalış-
maya başlamadan önce, hastane girişimsel olmayan 
klinik araştırmalar etik kurulundan onay alındı (Dr. 
Behçet Uz Çocuk Hastanesi Girişimsel Olmayan Kli-
nik Çalışmalar Etik Kurulu 24.09.2020 tarih ve 445 
protokol, karar no: 2020l13-07). Çalışmaya dâhil olan 
tüm hastaların genetik analizlerinden önce, hastala-
rın aileleri tarafından onaylanmış bilgilendirilmiş gö-
nüllü onam formu alındı. Fotoğraf kullanımı için de 
hasta ve ailelerinden onay formu alındı.  

İSTATİSTİKSEL ANALİz 
İstatistiksel analizler için IBM SPSS Statistics for 
Windows, Version 23.0. (IBM Corp. Armonk, NY) 
programı kullanıldı. Tanımlayıcı istatistiksel veriler 
sayısal değişkenler için ortanca değer (%25-75 ara-
lık), kategorik değişkenler için ise sayı (n) ve yüzde 
(%) olarak verildi.  

 BULGULAR 
Çalışmaya alınan hastaların 9 (%69,2)’u kız, 4 
(%30,8)’ü erkek idi. Hastaların tanı yaşı 1 ay-11 yıl 
arasında değişmekteydi ve medyan yaş 1,5 yaş (0,25-
4,25y) olarak saptandı. Hastaların aile öyküsünde, 
kromozom 22q11.2DS, konjenital kalp hastalığı, 
immün yetmezlik ve hormonal bozukluk mevcut de-
ğildi. Tüm hastaların kromozom analizleri normaldi 
ve hastalara FISH analizi ile kromozom 22q11.2DS 
tanısı konuldu. Hastaların genetik polikliniğine yön-
lendirilme nedenleri, sendromun ana özelliklerinden 
1 veya birkaçını içeriyordu. Atipik yüz (8 hasta; 
%61,5) ve kardiyak anomali (7 hasta; %53,8) en sık 
başvuru nedeniydi. Diğer başvuru nedenleri ise, 
Tablo 1’de verilmiştir.  

Hastalar klinik bulgularına göre değerlendirildi-
ğinde; öğrenme geriliği (13 hasta, %100), doğumsal 
kalp anomalileri (12 hasta, %92,3) dismorfik yüz bul-
guları (11 hasta, %84,6) ve hipernazal konuşma (10 
hasta, %76,9) en sık bulgular idi (Tablo 2, Tablo 3). 
Hastaların fasiyal dismorfik özelliklerinin değerlen-
dirmesinde; uzun yüz, küçük kulak, düşük kulak, kısa 
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palpebral fissürler, belirgin burun kökü, bulböz burun 
ucu, küçük çene bulgularından en az 2’si mevcut idi 
(Resim 1). Dört (%30,7) hastada, yarık damak sap-
tandı. En sık saptanan kalp anomalileri; Atriyal Sep-
tal Defekt (ASD) (5/13; %38,4) ve Ventriküler Septal 
Defekt (VSD) (4/13; %30,7) idi. Beş hastaya, kardi-
yovasküler cerrahi uygulanmıştı. Saptanan diğer kar-
diyak problemler, Tablo 2’de belirtilmiştir.  

Hastaların antropometrik değerlendirilmesinde; 
3 hastanın boyu yaşa göre 3. persentilin altında idi. 
Buna göre 3 hastaya boy kısalığı tanısı konuldu. İlave 
olarak, izlemde 4 hastada büyüme hızında azalma 
saptandı. Toplam 7 hastada büyüme hormonu uyarı 
testi yapıldı ve normal olarak değerlendirildi. Hipoti-
roidi 4 (%30,7) hastada, hipokalsemi 5 (%38,4) has-
tada ve hipoparatiroidi 3 (%23) hastada saptandı. 
Timus hipoplazisi 2 hastada saptanırken (%15,3), 
timus aplazisi hiçbir olguda tespit edilmedi. Hastala-

rın tümü parsiyel DiGeorge Sendromu olup immün-
globulin (Ig)G, IgA ve IgM düzeyleri, 10 (%76,9) 
hastada yaşa göre normal sınırlarda bulundu. Bir has-
tada (P1) başvuru anında IgG ve IgM, 1 hastada (P5) 
IgG ve IgA ve 1 hastada da (P4) izole IgM düzeyi 
yaşa göre düşük saptandı. Sekiz (%61,5) hastanın tanı 
esnasında, lenfosit alt grupları dağılımı yaşa göre nor-
mal sınırlar içerisindeydi. Beş (%38,4) hastada, baş-
vuru anında CD3+ ve CD4+ T hücreleri yaşa göre 
düşük bulundu. Ağır enfeksiyon öyküsü, 5 (%38,4) 
hastada mevcut idi. Dört hastaya Ig replasmanı 
(%30,7), 10 hastaya izlem süreçlerinde profilaktik an-
tibiyotik tedavisi uygulandı (%76,9). İki hastada eşlik 
eden otoimmün bozukluklar mevcut idi. Bu 2 hasta-
dan 1 (P13)’inde otoimmün sitopeni gözlenmiş olup, 
diğerinde (P5) tiroidit, diyabet, artrit ve hemolitik 
anemi birlikteliği ile otoimmün poliglandüler sen-
drom tablosu gelişti (Tablo 2). Bu hastada, immün-
supresif tedavilere rağmen inflamasyon kontrol altına 
alınamadı. Hasta sepsis ve çoklu organ yetersizliği 
nedeniyle kaybedildi.  

Hastalar işitme fonksiyonu bakımından değer-
lendirildiğinde; 2 hastada iletim tipi işitme kaybı 
mevcut idi. Görme fonksiyonu bakımından değer-
lendirildiğinde; 2 hastada miyopi gösterildi. Ayrıca, 
posterior embriyotokson ve tortüöz retinal damarlar, 
strabismus (opere), koroid-iris kolobomu ve astig-
matizm birer hastada saptandı. İskelet sistemi ano-
malisi olarak, 2 hastada skolyoz, 1 hastada platibazi 
ve 1 hastada pes ekinovarus tespit edildi. Skolyoz 
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Hastaların genetik polikliniğine 
başvuru nedenleri Hasta sayısı n (%) 
Atipik yüz 8 (%61,5) 
Kalp hastalığı 7 (%53,8) 
İmmün yetmezlik 5 (%38,4) 
Yarık damak 4 (%30,7) 
Konvülziyon, hipokalsemi 2 (%15,3) 
Hipoparatiroidi 1 (%7,6) 
Kısa boy 1 (%7,6) 
Platibazi 1 (%7,6)

TABLO 1:  22q11.2 Delesyon Sendromlu hastaların  
genetik polikliniğine başvuru nedenleri.

RESİM 1: 22q11.2 Delesyon Sendromlu hastaların yüz fenotipik bulguları. 
A: D1 numaralı hasta: Geniş alın, hipertelorizm, epikantus, kısa filtrum, uzun yüz. B: D3 numaralı hasta: Geniş alın, Düşük geniş-öne dönük kulaklar, belirgin burun kökü, 
ekzotropi, kısa filtrum, mikrognati. C: D4 numaralı hasta: Epikantus, düşük kulaklar, kısa filtrum, bulböz burun ucu. D: D7 numaralı hasta: Hipertelorizm, epikantus, küçük 
kulak, kısa filtrum. E: D11 numaralı hasta: Açılı kaş yapısı, epikantus, düşük kulaklar, bulböz burun ucu.
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saptanan hastalardan birine (D1) cerrahi düzeltme 
operasyonu uygulandı. Bağ dokusu problemi olan 3 
hastada umblikal herni, 1 hastada inguinal herni öy-
küsü bulunmaktaydı (Tablo 2, Tablo 3). 

 TARTIŞMA 
Bu çalışmada, kromozom 22q11.2 delesyonu sapta-
nan 13 hastanın klinik ve laboratuvar özelliklerini 
sunmayı amaçladık. Kromozom 22q11.2DS geniş bir 
fenotipik spektruma sahip, birden fazla sistemi etki-

leyen, en sık rastlanan kromozomal mikrodelesyon 
sendromudur.7 Doğumsal kalp hastalıkları, damak 
anomalileri, immün yetmezlik, atipik yüz ve öğrenme 
geriliği, bu sendroma en sık eşlik eden klinik bulgu-
lardır.2,8 Kromozom 22q11.2DS tanılı hastaların de-
ğerlendirildiği, ülkemizde yapılan bir çalışmada, fizik 
muayene bulgusu olarak en sık kliniğe başvuru ne-
denleri arasında, kardiyak üfürüm ve atipik yüz be-
lirlenmiştir.9 Çalışmamızda, hastaların genetik 
polikliniğine yönlendirilme nedenleri, sendromun ana 
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Çalışmamızda anomali saptanan hastalar 
22q11.2 delesyon sendromunda görülen anomaliler Anomalilerin sıklığı Hasta sayısı: n (%) 
Öğrenme geriliği %70-90 13 hasta (%100) 
Dismorfik yüz bulguları %60-100 11 hasta (%84,6) 
Doğumsal kalp hastalığı %75-80 12 hasta (%92,3) 

ASD %10 5 hasta (%38,4) 
VSD %23 4 hasta (%30,7) 
PFO 2 hasta (%15,3) 
Fallot (TOF) %18 1 hasta (%7,6) 
Sol atrezik çift arkus aorta %14 1 hasta (%7,6) 
Biküspit Aort %3 1 hasta (%7,6) 
PS %2 1 hasta (%7,6) 
MVP 1 hasta (%7,6) 
MY 1 hasta (%7,6) 
AY  1 hasta (%7,6) 

Damak anomalileri %67 10 hasta (%76,9) 
Yarık damak %28,5 4 hasta  (%30,7) 
Yarık dudak ve/veya yarık damak %0,6 1 hasta  (%7,6) 
Hipernazal konuşma %30-80 10 hasta (%76,9) 

Endokrinolojik problemler 
Kısa boy %10-40 3 hasta (%23) 
Hipoparatiroidi %17-60 3 hasta (%23) 
Hipokalsemi %17-60 5 hasta (%38,4) 
Hipotiroidi %0,7-7 4 hasta (%30,7) 
GH eksikliği %4 0 (7 hasta bakıldı) 

İmmünolojik problemler 
İmmün yetmezlik %77 5 hasta (%38,4) 
Timus hipoplazisi %75-80 2 hasta (%15,3) 
Timus aplazisi %0,5-1 0 

Skolyoz %0,6-60 2 hasta (%15,3) 
Göz problemleri Posterior embriyotokson %49 1 hasta (%.7,6) 

Tortüöz retinal damarlar %34 1 hasta (%7,6) 
İşitme kaybı %6,0-60,3 2 hasta (%15,3) 
Umblikal herni %23 3 hasta (%23) 
İnguinal herni %13-21 1 hasta (%7,6) 
Platibazi %11,5-91,2 1 hasta (%7,6)

TABLO 3:  22q11.2DS’ye eşlik eden anomaliler ve hastalarımızda görülme oranı.

Tablo 3’ün hazırlanmasında kaynak 2, 8, 10, 12, 26, 31, 32 ve 35’den yararlanıldı. 
ASD: Atriyal septal defekt; VSD: Ventriküler septal defekt; PFO: Patent foramen ovale; PS: Pulmoner stenoz; MVP: Mitral valv prolapsus; MY: Mitral yetmezlik; AY: Aort yetmezliği. 
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özelliklerinden 1 veya birkaçını içermekteydi. En sık 
saptanan başvuru nedenleri; atipik yüz görünümü 
(8/13 hasta; %61,5), kalp anomalisi (7/13 hasta; 
%53,8), immün yetmezlik (5/13; %38,4) ve yarık 
damak (4/13 hasta; %30,7) idi. Hipoparatiroidi, kon-
vülziyon, hipokalsemi, kısa boy ve platibazi hastala-
rın başvuru nedenleri arasında idi. Bu nedenle, bu 
bulgulardan 1 veya birkaçının bulunduğu hastaların, 
kromozom 22q11.2DS açısından değerlendirilmesi 
gerektiği kanaatindeyiz.  

Dismorfik yüz bulgularına, kromozom 
22q11.2DS hastaların %60-100’ünde rastlanır.8 
Damak problemlerine, bu hastaların nerede ise 
2/3’ünde rastlanmaktadır. Hipernazal konuşma %30-
80 sıklıkta görülürken, yarık damak %28,5 sıklıkta 
bildirilmiştir.2,10 Nadir olarak; yarık dudak da yarık 
damağa eşlik edebilmektedir (%0,6).2 Çalışmamızda, 
literatürle uyumlu şekilde hastaların %84,6 (11/13 
hasta)’sında dismorfik yüz bulguları saptandı. Ben-
zer şekilde, yarık damak olan hasta oranımız (%30,8; 
4/13 hasta) yine literatür ile uyumlu idi. Damak prob-
lemi olarak en sık hipernazal konuşma (10/13 hasta; 
%76,9) saptandı. Beş hastada, tanı anında hipernazal 
konuşma vardı. Çalışmamızda 6 hastanın tanı yaşları, 
6 ayın altında idi. Bu hastaların takip değerlendirme-
lerinde, 5’inde hipernazal konuşma geliştiği görüldü. 
Bu palatal anormallikler tanıda önemli olduğu kadar, 
gerek hastaların beslenmesine gerekse de konuşma 
gelişimini etkileyebilmelerinden dolayı, izlemde dik-
kate alınması gereken önemli unsurlardır. 

Kromozom 22q11.2DS’de mortaliteyi etkileyen 
en önemli faktörlerden biri olan doğumsal kalp has-
talığı %75-80 sıklıkta görülmektedir.11-15 Hastalara en 
sık eşlik eden kalp anomalileri; VSD, konotrunkal de-
fektlerden Fallot tetralojisi, aortik ark anomalileri, ke-
sintili aortik ark ve ASD olarak bildirilmiştir.2,11 
Bununla birlikte, 22q11.2DS hastalarında bugüne 
kadar hemen hemen tüm kalp anomalileri tanımlan-
mıştır.9-11 Ülkemizde yapılmış 30 konotrunkal ano-
malisi olan hastanın değerlendirildiği bir çalışmada, 
9 hastada kromozom 22q11.2DS tanısı almıştır. Bu 
hastalarda en sık kalp anomalisinin Fallot tetralojisi 
olduğu (4/9 hasta; %44,4) bildirilmiştir.16 2019 yı-
lında yine ülkemizde yapılmış bir başka çalışmada; 
kromozom 22q11.2DS tanılı 11 hastanın tamamında, 
doğumsal kalp hastalığı tanısı konulmuştur. Bu çalış-

mada, en sık ASD (8/11 hasta; %72,7) ve VSD (8/11 
hasta; %72,7) saptanmış olup, Fallot tetralojisi ise sa-
dece 2 hastada bildirilmiştir (%18,2).9 Çalışmamızda 
kardiyak anomali, 13 hastanın 12 (%92,3)’sinde sap-
tandı. Literatürle uyumlu olarak en sık ASD (5/13; 
%38,5) ve VSD (4/13; %30,8) saptanırken, sadece 1 
hastada Fallot tetralojisi tanısı konuldu. Hastalardan 
5’ine cerrahi düzeltme ameliyatı yapıldı. Bu nedenle; 
hastalarda tedavileri ve cerrahi girişimlerin uygula-
nabilmesi açısından, bu hastalarda tanı anında ayrın-
tılı kardiyolojik değerlendirmenin yapılması gerektiği 
unutulmamalıdır.11  

Kromozom 22q11.2DS’de timusun aplazi/hipo-
plazisi veya anormal timik migrasyon nedeniyle ka-
rakteristik olarak T hücre etkilenimi gözlendiğinden, 
Uluslararası İmmünolojik Topluluklar Birliği sınıf-
landırmasında, DiGeorge sendromu, sendromik özel-
liklerle ilişkili kombine immün yetmezlikler 
içerisinde yer almaktadır.17 Kromozom 22q11.2DS 
tanısı alan hastaların %75-80’inde, timus hipoplazi-
sine bağlı T hücre sayısında azalma görülmektedir.8,18 
Bununla birlikte, hastaların yaklaşık %1,5’inde timus 
transplantasyonunu gerektiren timus aplazisi mevcut 
olup, T hücrelerine hiç rastlanmaz.19 Çalışmamızda, 2 
(%15,3) hastada timus hipoplazisi mevcut olup, has-
taların tümü parsiyel DiGeorge sendromu ile uyumlu 
idi. Başvuru anında 10 hastanın IgG, A ve M düzey-
leri yaşına göre normal sınırlarda idi ve 8 hastanın 
tüm lenfosit alt grupları dağılımı yaşa göre normal sı-
nırlarda saptandı. Ayrıca, kromozom 22q11.2DS’de 
otoimmün hastalık %9-30 sıklıkta görülebilmekte-
dir.20,21 Bu hastalarda, otoimmünitenin nedeni net ola-
rak aydınlatılamamış olmakla birlikte, dirençli IgM 
düşüklüğü ve lenfopeninin artmış otoimmünite riski 
ile ilişkili olduğu düşünülmektedir.22 Çalışmamızda, 
2 (%15,3) hastada otoimmün bozukluk (otoimmün 
sitopeni ve multiple otoimmün hastalık) gözlendi. 
2012 yılında yapılan bir araştırmada, DiGeorge sen-
dromu tanısı konulan 1.023 hasta; immünolojik yön-
den değerlendirilmiş ve hastaların yaklaşık %3’ünün, 
intravenöz immünglobulin (IVIG) tedavisi aldığı bil-
dirilmiştir.23 Kromozom 22q11.2DS olan 228 hasta-
nın değerlendirildiği bir başka çalışmada ise 
hastaların %17’sine geniş spektrumlu antibiyotik pro-
filaksisi uygulanmış, %3’üne de hipogamaglobüli-
nemi ve ağır enfeksiyon öyküsü olması nedeni ile 
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IVIG tedavisi verildiği bildirilmiştir.24 Çalışmamızda, 
5 hastada ağır enfeksiyon öyküsü mevcuttu. On has-
taya antibiyotik profilaksisi ve 4 hastaya IVIG teda-
visi uygulandı. Hastaların immünolojik açıdan 
ayrıntılı olarak incelenmesi ve düzenli takip edilme-
leri; hem parsiyel eksiklik durumunda enfeksiyonlar-
dan koruyucu önlemlerin alınabilmesine, hem de 
komplet hücresel immün bozukluk olması duru-
munda timus nakli gibi tedavilerin planlanabilmesine 
olanak sağlayacaktır. 

Kromozomal 22q11.2DS’de en sık rastlanan en-
dokrinolojik bozukluklar arasında kısa boy, hipopa-
ratiroidi, hipokalsemi ve hipotiroidi sayılabilir.8,25 
Hipoparatiroidizme bağlı hipokalsemi sıklığı ise 
%17-60 olarak bildirilmiştir.2 Paratiroid bezinin hi-
poplazisi ya da aplazisi nedeniyle oluşan hipokalse-
miye bağlı; konvülziyon, tetani, stridor, iştahsızlık ve 
beslenme güçlüğü görülebilir. Türkiye’de yapılmış 
kromozomal 22q11.2DS hastaların değerlendirildiği 
2 farklı çalışmadan 1’inde hipokalsemi saptanmaz-
ken, diğer çalışmada ise 11 hastanın 3 (%27,3)’ünde 
hipoparatiroidi, 2 (%18,2)’sinde hipokalsemi bildi-
rilmiştir.9,16 Literatürle uyumlu şekilde çalışmamızda, 
%38,4 (5/13 hasta) oranında hipokalsemi saptandı. 
Hastalardan 1 tanesinde, hipoparatiroidi saptanarak, 
polikliniğimize yönlendirilmişti. İki hasta kliniğimize 
konvülziyon şikâyeti ile başvururken, diğer hasta-
larda konvülziyon, tetani, iştahsızlık ve beslenme 
güçlüğü gibi hipokalsemiyi düşündürecek belirti ve 
bulgular izlenmedi. Bu nedenle, hastaların hipokal-
semi gelişimi açısından düzenli aralıklarla değerlen-
dirilmesi gerekmektedir. 

İlk kez 1980 yılında, Young ve ark. tarafından, 
kromozomal 22q11.2DS hastalarında, boy kısalığının 
varlığı (%41) tanımlanmıştır.26 Goldberg ve ark., has-
talardaki boy kısalığı sıklığını çocukluk yaş grubunda 
%30, erişkinlerde ise %10 olarak bildirmişlerdir. Bu 
nedenle, hastalarda saptanan boy kısalığının, konsti-
tüsyonel gecikmeye bağlı olabileceği savunulmuş-
tur.27 Weinzimer ve ark. ise 95 çocuk hastanın 
39’unda boy kısalığı saptamışlar ve bunların 4’ünde 
büyüme hormonu eksikliği tespit etmişlerdir.28 Bu ne-
denle patolojik boy kısalığı olan 22q11.2DS olan has-
taların, ileri tetkiklerle (insülin-benzeri büyüme 
faktörü-I, insülin-benzeri büyüme faktörü bağlayıcı 
protein-3, arjinin, klonidin ve L-dopa ile hipofiz uyarı 

testleri) araştırılması gereği akılda tutulmalıdır.2,28 
Bununla birlikte, bu sendromda saptanan patolojik 
boy kısalığının bir neden-sonuç ilişkisinden ziyade, 
bir asosiasyon olduğu üzerinde durulmaktadır. Çalış-
mamızda, 3 hastamızda boy kısalığı, 4 hastamızda ise 
yıllık boy uzama hızında yetersizlik görüldü. Ancak, 
hastaların hiçbirinde büyüme hormon eksikliği sap-
tanmadı.  

Tiroid hormon bozuklukları, kromozomal 
22q11.2DS hastalarında genellikle sporadik olarak 
rapor edilmiş olup, hipotiroidizm sıklığı %0,7-7 ora-
nında saptanmıştır.29 Hastalarda, kompanse hipoti-
roidizmden, konjenital hipotiroidizme kadar geniş bir 
klinik görülebilmektedir.25 Yaşı 18’den küçük olan 
169 kromozom 22q11.2DS’li hastasının değerlendi-
rildiği çalışmada, 16 (%9,5) hastada tiroid hormon 
bozukluğu tespit edilmiştir. Bu hastaların 13 
(%7,7)’ünde hipotiroidi saptanırken, 3 (%1,8) has-
tada hipertiroidi saptanmıştır.30 Ülkemizde yapılmış 
bir çalışmada, hipotiroidi sıklığı literatürden yüksek 
(%27,3) olarak bildirilmiştir.9 Çalışmamızda, ülke-
mizden yapılmış diğer çalışmaya yakın oranda (4/13 
hasta; %30,7) hipotiroidi saptandı. Kromozom 
22q11.2DS tanılı hastalarda tiroid fonksiyonlarının 
ve morfolojisinin sistematik ve de düzenli olarak ta-
ranması, erken tanıya ve tedaviye olanak sağlaya-
caktır.  

Kromozom 22q11.2DS’de işitme kaybı sıklığı, 
%6 ile 60 arasında değişmektedir ve en sık iletim tipi 
işitme kaybı görülmektedir.31 Göz problemleri, geniş 
bir spektruma sahiptir. Sıklıkla posterior embriyo-
tokson (%49), tortüöz retinal damarlar (%34) ve stra-
bismus (%18) görülmektedir.2 Çalışmamızda, göz 
problemleri literatüre göre düşük oranda saptandı. 
Posterior embriyotokson, tortüöz retinal damarlar 1 
hastada, strabismus da 1 hastada görüldü. Ancak lite-
ratür ile uyumlu şekilde 2 (%15,4) hastada iletim tipi 
işitme kaybı saptandı. Gerek işitme gerek göz mua-
yenesi açısından hastaların rutin izleminin yapılması, 
ileride ortaya çıkabilecek problemlerin erkek yaka-
lanmasını sağlayacak ve morbiditeyi de olumlu ola-
rak etkileyecektir.  

İskelet sistemi anomalileri, kromozom 
22q11.2DS’nun majör bulguları arasında olmamakla 
birlikte, sendromun özellikleri arasında yer almakta-
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dır. En sık, oksipital-servikal anomaliler ve skolyoz 
görülmektedir. Diğer anomaliler; kosta anomalileri 
(%2-19), pes ekinovarus (%1,1-13,3) ve nadiren po-
lidaktili şeklindedir.2 Oksipital-servikal anomaliler-
den en sık platibazi (kafa tabanının belirsiz 
düzleşmesi) (%11,5-91,2) ve kafa tabanı açılanma-
sında artmanın görüldüğü ancak bu hastaların ço-
ğunda cerrahi tedavi gerekmediği bildirilmiştir.32 
22q11.2DS olan hastaların kraniyofasiyal değerlen-
dirmesinde, platibazi saptanmayan çalışma da mevcut 
idi.33 Diğer bir iskelet anomalisi olan skolyoz, solu-
num disfonksiyonuna yol açabildiği için hastalarda 
önemli bir sorun olarak karşımıza çıkmaktadır.32 Sık-
lığı ise %0,6’dan 60’a kadar değişen oranlarda bildi-
rilmiştir.2 Hastaların %5-6,4’ünde cerrahi düzeltme 
gerekmektedir.32 Türkiye’den yapılmış çalışmalarda, 
platibazi 1 hastada saptanmışken, skolyoz, kosta ano-
malileri, pes ekinovarus ve polidaktili bildirilmemiş-
tir.8,9,16,34 Çalışmamızda, 2 (%15,4) hastada skolyoz, 1 
hastada platibazi ve yine 1 hastada pes ekinovarus 
saptandı. Skolyozu olan hastalardan 1 tanesine cer-
rahi düzeltme uygulandı. Bu nedenle, kromozom 
22q11.2DS hastalarının skolyoz açısından rutin ola-
rak değerlendirilmelerinin hastaların morbiditesi açı-
sından önemli olduğunu düşünüyoruz. Ayrıca, iskelet 
sistemi bulgularından biri olan platibazi saptanması 
durumunda, 22q11.2DS’nin diğer klinik bulgularının 
da sorgulanmasının önemli olduğunu ve klinik ola-
rak şüpheli olan hastada bu sendrom tanısına yönelik 
genetik tetkiklerin planlanması gerektiğini düşün-
mekteyiz. 

Hastalarda sıklıkla karşımıza çıkan bir başka 
sorun da bağ dokusu anomalileridir. Umblikal herni 
%23 ve inguinal herni %13-21 oranında bildirilmiş-
tir.35 Çalışmamızda, literatürle uyumlu olarak, 3 
(%23) hastada umblikal herni öyküsü vardı ve 1 has-
tada inguinal herni saptandı. İnguinal ve umblikal 
herni, 22q11.2DS hastalarında yaklaşık 1/5 ile 1/4 
sıklıkta görülen bir bulgu olduğu için hernisi olan 
hastayı değerlendirirken, bu sendromun da akla geti-
rilmesi gerektiğini düşünmekteyiz. 

 SONUÇ 
Sonuç olarak; kromozom 22q11.2DS birçok sistemi 
etkileyen genetik bir hastalıktır. Doğumsal kalp has-
talıkları, damak anomalileri, karakteristik yüz gö-
rünümü, immün yetmezlik ve öğrenme geriliği 
sendromun karakteristik bulguları arasında yer al-
maktadır. Ancak bu hastalarda kalp anomalisi ve 
immün yetmezlik gibi sık görülen majör anomaliler 
saptanmasa dahi öğrenme geriliği, dismorfik yüz 
bulguları ve hipernazal konuşma olan hastalarda 
platibazi, skolyoz gibi iskelet sistemi anomalileri, 
bağ dokusu bozuklukları varlığında, kromozom 
22q11.2DS’nin akla getirilmesi gerektiğini düşün-
mekteyiz. Multi-disipliner yaklaşım ve erken tanı; 
hem hastaların yaşam kalitesini yükseltecek hem de 
yaşam süresinin uzamasını sağlayacaktır. 

Finansal Kaynak 
Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite 
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi 
bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları 
yoktur. 
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