
steogenezis imperfekta (Oİ) tip 1, kollajen sentezinde anormallik
sonucu deri ve kemik frajilitesi ile karakterize, ölümcül bir iskelet
displazisidir. Görülme sıklığı 20.000 doğumda birdir. Otozomal do-

minant kalıtılır. Oİ’nin klinik ve radyolojik ölçütlere göre 4, histolojik ay-
rıma göre 3 tip olmak üzere toplam 7 tipi tanımlanmıştır. Oİ tanısı DNA
analizi ya da kollajenle ilgili biyokimyasal çalışmalarla doğrulanır. Ciddi Oİ
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ÖÖZZEETT  Os te o ge ne zis im per fek ta, yay gın ola rak kı rıl gan ke mik has ta lı ğı ola rak bi li nen, ke mik kı rık -
la rı ve bağ do ku anor mal lik le ri ile sey re den oto zo mal do mi nant bir has ta lık tır. Gö rül me sık lı ğı
20.000 do ğum da bir dir. Os te o ge ne zis im per fek ta tip II, tip 1 kol la je nin ya pı ve ya sen tez bo zuk lu -
ğu na bağ lı ola rak ge li şen, ço cuk lar da yay gın os te o po roz ve bu na bağ lı ke mik ler de fra ji li te, kı rık lar
ve de for mi te ler le kar şı mı za çı kan ka lıt sal ölüm cül bir is ke let disp la zi si dir. Gö rül me sık lı ğı 60.000
do ğum da bir dir. Ol gu la rın ço ğu in tra u te rin ya da ye ni do ğan dö ne min de so lu num sı kın tı sı ne de niy -
le kay be di lir. İntra u te rin dö nem de ta nı sı, ul tra so nog ra fi de uzun ke mik ler de ile ri de re ce de kı sa lık,
ka fa ke mik le rin de ul tra son pro bu nun ba sı sıy la çök me, kı sa ve dar to raks ve çe şit li ke mik ler de kı -
rık la rın var lı ğıy la ko na bi lir. Os te o ge ne zis im per fek ta tip II, ke sin te da vi si ol ma dı ğın dan pe ri na tal
dö nem de has ta la rın kay be dil me si ile so nuç la nır. Ye ni do ğan dö ne min de pa tent duk tus ar te ri yo zus,
iki ta raf lı ko a nal at re zi, ak se su ar da lak, saf ra ke se sin de çok mik tar da taş gö rü nü mü sap ta nan os te -
ge ne zis im per fek ta ta nı lı ol gu na dir bir bir lik te lik ol ma sı ne de niy le su nul du.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Ke mik kı rı ğı, os te o ge ne zis im per fek ta, ye ni do ğan

AABBSS  TTRRAACCTT  Os te o ge ne sis im per fec ta, com monly known as “britt le bo ne di se a se”, is a do mi nant au-
to so mal di sor der cha rac te ri zed by bo ne fra gi lity and ab nor ma li ti es of con nec ti ve tis su e. It is se en
in 1 in 20,000 births. Os te o ge ne sis im per fec ta type II is a fa tal he re di tary ske le tal dyspla si a cha rac -
te ri zed by ab nor mal synthe sis of col la gen type I which de ve lops du e to the struc tu ral or de fec ti ve
synthe sis of type I col la gen and ex hi bits as wi des pre ad child ho od os te o po ro sis with re la ted britt le
bo nes, frac tu res and de for mi ti es. It is se en in 1 in 60.000 births worl dwi de. The ma jo rity of ca ses
are lost du e to res pi ra tory prob lems in the in tra u te ri ne or ne o na tal pe ri od.  Ex ces si ve short ness of
the long bo nes shown by ul tra so nog raphy, dep res si on of the skull by ul tra so und pro be, a short or
nar row tho rax and va ri o us bo ne frac tu res can all be di ag no sed in the in tra u te ri ne pe ri od. Sin ce the -
re is no spe ci fic the rapy for os te o ge ne sis im per fec ta type II, the pa ti ents al most in va ri ably di e in the
pe ri na tal pe ri od. In this ar tic le, a ca se with os te o ge ne sis im per fec ta is pre sen ted du e to its ra re as-
so ci a ti on with pa tent duc tus ar te ri o sus, bi la te ral cho a nal ar tre si a, ac ces sory sple en, and stony the
gall blad der.

KKeeyy  WWoorrddss::  Frac tu res, bo ne; os te o ge ne sis im per fec ta; in fant, new born
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RESİM 1: Olgunun atipik yüz görünümü.

ge be li ğin 16. haf ta sı na ka dar ul tra so nog ra fi ile er -
ken ta nı na bi lir. Ge be lik te er ken ta nı, kor yo nik vil-
lus bi yop si sin den mo le kü ler ve bi yo kim ya sal
ça lış ma lar la ko na bi lir.1

Oİ tip II ye ni do ğan dö ne min de gö rü len, kol la-
jen sen te zin de anor mal lik so nu cu ke mik fra ji li te si
ile ka rak te ri ze, ölüm cül bir is ke let disp la zi si dir.2

Gö rül me sık lı ğı 60.000 do ğum da bir dir.3 Ol gu la rın
ço ğu in tra u te rin ya da ye ni do ğan dö ne min de so lu -
num sı kın tı sı ne de niy le kay be di lir. İntra u te rin dö-
nem de ta nı sı, ul tra so nog ra fi de uzun ke mik ler de
ile ri de re ce de kı sa lık, ka fa ke mik le rin de ul tra son
pro bu nun bas kı sıy la çök me, kı sa, dar to raks ve çe-
şit li ke mik ler de kı rık la rın var lı ğıy la ko nu la bi -
lir.3,4

Oİ’ nin ha fif form la rı na ge nel lik le COL1A1 
ge ni nin inak tif bir al le lin de ki mu tas yon ne den ol-
mak ta dır. Bu nun so nu cun da nor mal tip 1 kol la je -
nin mik ta rı azal mak ta dır. Şid det li ve ölüm cül
form la rı COL1A1 ve ya COL1A2 do mi nant mu tas -
yon lar dan kay nak lan mak ta dır. Bu mu tas yon lar
kol la jen mo le kü lün de ya pı sal de fekt le re ne den ol-
mak ta dır. Tip 1 kol la jen hem ke mik hem de de ri -
nin önem li ya pı sal pro te i ni ol mak la bir lik te, tip 1
kol la jen ge nin de ki mu tas yon lar ke mik has ta lı ğı na
ne den olur.5 Oİ tip II ol gu la rı nın ço ğu de no va oto-
zo mal do mi nant mu tas yon lar la olu şur. Sey rek ola-
rak oto zo mal re se sif ve germ li ne mo za i zim ola rak
bil di ril miş tir.6

Ak se su ar da lak, sağ lık lı da lak do ku sun dan ay-
rıl mış ek to pik da lak do ku su dur. Ak se su ar da lak,

sık lık la da lak hi lu mun da ve pan kre as kuy ru ğu na
ya kın ola rak bu lun sa da to raks da hil bir çok yer de
gö rü le bi lir ve or ta la ma 1 (0.2-10) cm ça pa sa hip tir.
Ge nel lik le bir ta ne dir ve da lak hi lu mun da ya da
pan kre as kuy ru ğu na ya kın ola rak li ga men tum sple-
no re na le’ de bu lu nur. Ak se su ar da lak, top lum da
%10’un üze rin de gö rü lür.7 Li ga men tum gas trosp -
le ni cum’ da ve omen tum ma jus’ ta da bu lu na bi -
lir.8

Oİ tip II olduğu dü şü nü len ve pa tent duk tus
ar te ri yo zus, bi la te ral ko a nal at re zi, ak se su ar da lak,
saf ra ke se sin de çok mik tar da kü çük taş sap ta nan ol -
gu, na dir bir bir lik te lik ol ma sı ne de niy le su nul -
muş tur.

OL GU SU NU MU

Ol gunun, yir mi al tı ya şın da ki an ne den mi a dın da
nor mal yol la, has ta ne de 2500 g ağır lık, 43 cm boy,
34 cm baş çev re si ile doğ du ğu öğ re nil di. Do ğum
oda sın da ağ la ma ma sı, ağır so lu num sı kın tı sı ve mo-
rar ma sı ne de niy le ye ni do ğan yo ğun ba kım üni te si -
ne ka bul edil di. An ne ile ba ba nın am ca ço cuk la rı
ol du ğu, an ne nin ve ba ba nın sor gu sun da ai le de ben-
zer şikâ yet le re sa hip kim se nin ol ma dı ğı öğ re nil di.
An ne ge be li ği sü re sin ce tıb bi ba kım al ma mış tı. Ol-
gu nun mu a ye ne sin de ati pik yüz gö rü nü mü, tüm
eks tre mi te ler de açı ya pan bir den çok kı rık ve iki
ta raf lı ko a nal at re zi si ol du ğu tes pit edil di (Resim 1
ve 2). Ol gu nun ko a nal at re zi si en dos ko pik de ğer -
len dir me ile doğ ru lan dı. Fi zik mu a ye ne de ye ni do -
ğan ref leks le ri yok tu. Ol gu nun kan bi yo kim ya sın da

RESİM 2: Olgunun ekstremite görünümü.



al ka len fos fa taz 540 IU, kal si yum 8.4 mg/dL, fos for
6.1 mg/dL, pa rat hor mon 127 pg/mL, kal si to nin 44
pg/mL, lak tik de hid ro ge naz 778 U/L idi. Se rum da
ba kı lan tok sop laz mo zis, si to me ga lo vi rüs, her pes vi -
rus, kı za mık cık ve par vo vi rüs B19 test le ri nor mal -
di. Ti ro id hor mon la rı (T3, T4, TSH), tam kan sa yı mı,
pe ri fe rik kan yay ma sı ve tam id rar ana li zi nor mal -
di. Ak ci ğer gra fi sin de to raks dar ve ak ci ğer ler hi-
pop la zik di (Re sim 3). Tüm vü cut gra fi sin de tüm
ke mik ler de dan si te nin az, ke mik ya pı la rın ke nar -
la rı nın dü zen siz ol du ğu sap tan dı (Re sim 3 ve 4). Fe -
mur ve ti bi a’ da çok sa yı da kı rık var dı ve iyi leş miş ti
(Re sim 5). Ke mik ya pı lar dü zen siz di. Kra ni yal ul t-
ra so nog ra fik gö rün tü le me nor mal di. Ba tın ul tra so -
nog ra fik in ce le me sin de saf ra ke se sin de bir den çok
taş gö rün tü sü ile 1 cm bo yut la rın da ak se su ar da lak
mev cut tu (Re sim 6). Bu bul gu lar için ço cuk cer ra -
hi uzmanının gö rü şü alın dı ve ol gu nun saf ra ke se -
si ul tra so nog ra fi si ile ta ki bi öne ril di. Ol gu nun
ya pı lan Dopp ler eko kar di yog ra fi sin de pa tent fo ra -
men ova le ile be ra ber pa tent duk tus ar te ri yo zu su
mev cut tu. Ol gu ya bu bul gu için te da vi ve ril me di.
Has ta ye ni do ğan yo ğun ba kım üni te sin de ta kip
edil di ği sı ra da, ya tı şı nın 30. gü nün de so lu num des-
tek ci hazın da ta kip te iken kar di yak ar rest ile kay-
be dil di. Ol gu su nu mu için ai le den bil gi len di ril miş
onam alın dı.

TAR TIŞ MA

Oİ tip I, kol la jen me ta bo liz ma sı bo zuk lu ğuy la ge li -
şen, ge niş kli nik yel pa ze de gö rü len he te ro jen bir

ge ne tik has ta lık tır. Ke mik kı rıl gan lı ğın da ar tış,
anor mal ke mik leş me ve çok sa yı da kı rık lar la ka-
rak te ri ze dir. Oİ’nin kli nik ve rad yo lo jik öl çüt le re
gö re 4, his to lo jik ay rı ma gö re 3 tip ol mak üze re
top lam 7 ti pi ta nım lan mış tır.1 Bun lar dan Oİ’ nin bi-
li nen kli nik form la rı içe ri sin de tip II en cid di for-
mu dur.9 Oİ tip II rad yo lo jik kri ter le re gö re 3 alt
gru ba ay rı lır. En ağır ve en sık gö rü len ti pi, tip II
A’ dır. Baş lı ca özel lik le ri, şid det li mik ro me li, azal-
mış to raks ça pı ve kı sa to raks bo yu, azal mış mi ne -
ra li zas yon ve ke mik ler de çok sa yı da kı rık lar dır. Tip
II B ve C’de nor mal ke mik eko je ni te si ve sey rek
ola rak kı rık gö rü lür. Tip II B’de tüm uzun ke mik -
ler de kı sa lık var ken, tip II C’de fe mur da izo le kı sa -
lık var dır.10,11 Ol gu fe no ti pik ve rad yo lo jik
özel lik le ri ile Oİ tip II A’ ya uy mak ta dır.

Oİ tip II ol gu la rı nın ço ğu de no vo oto zo mal
do mi nant mu tas yon lar la olu şur. Sey rek ola rak oto-
zo mal re se sif ve germ li ne mo za izm de bil di ril miş -
tir.12,13 Tip I kol la jen ya pı mın dan so rum lu COL1A1
ve ya COL1A2 gen le rin den bi ri sin de do mi nant bir
mu tas yon so nu cu ge li şir. Has ta lık tip I kol la jen
içe ren or gan ve do ku lar da (Cilt, li ga man, ten don,
de mi ne ra li ze ke mik, den tin) pa to lo jik kli nik bul-
gu lar la or ta ya çı kar. Oİ’ de tip 1 kol la jen ya pım de-
fek tin den hem in tra mem bra nöz ke mik olu şu mu
hem de en kon dral ke mik ta mir ve olu şu mu et ki le -
nir.12,14,15 İntra mem bra nöz ke mik olu şu mun da ki
bo zuk luk di a fi zi al kor ti kal ke mik olu şu mu ve kal-
va ri al os si fi kas yon de fek ti ne yol aç mak ta dır. En-
kon dral ke mik olu şu mun da ki bo zuk luk hem ke mik
uza ma sı hem kı rık iyi leş me sin de de fek te yol aç-
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RESİM 3: Olgunun PA akciğer grafisinde dar toraks ve akciğer hipoplazisi. RESİM 4: Olgunun grafisinde kemiklerdeki dansite azlığı.
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mak ta dır.12,14,15 Oİ tip II’ nin ço ğun luk la de no vo
mu tas yon lar la oluş ma sı ve ölüm cül ol ma sı ne de -
niy le ge be lik dö ne min de ta nı sı önem li dir.

Oİ ile ak se su ar da lak bir lik te li ği ne ulu sal ve
ulus la ra ra sı li te ra tür ta ra ma sın da rast la ya ma dık.
Ak se su ar da lak, sık lık la da lak hi lu mun da ve pan-
kre as kuy ru ğu na ya kın ola rak bu lun sa da, to raks
da hil bir çok yer de gö rü le bi lir ve or ta la ma 1 (0.2-
10) cm ça pa sa hip tir. Ge nel lik le bir ta ne dir ve da lak
hi lu mun da ya da pan kre as kuy ru ğu na ya kın ola rak
li ga men tum sple no re na le’ de bu lu nur.7 Ol gu muz da
ak se su ar da lak, da lak hi lu mun da ve 1 cm idi.

Po lisp le ni de ge nel lik le bir bi ri ne ya kın bo yut -
ta 1-6 cm ça pın da 2-6 adet sple nik kit le iz le nir.
Bun la rın top lam bo yu tu nor mal bir da lak kit le si ne
eşit tir. Da ha az sık lık ta kü çük bo yut lu kit le ler iki
ya da tek bir bü yük da lak kit le si çev re sin de bu lu -
na bi lir.16 Po lisp le ni nin eş lik et ti ği bir sen drom Ive-
mark sen dro mu dur. Bu sen drom da kla sik ola rak
po lisp le ni- asp le ni, vis se ro at ri yal he te ro tak si mev-
cut tur. Ay rı ca di ğer or gan sis tem le ri ne ait çok sa yı -
da ge li şim sel bo zuk luk eş lik ede bi lir.17 Ol gu muz da
po lisp le ni sap tan ma mıştır.

Fark lı tip ler de 58 Oİ’ li ol gu nun kalp de fek ti
açı sın dan de ğer len di ril di ği bir ça lış ma da, 4 ol gu da
de fekt sap tan mış tır. Bu de fekt ler bir ol gu da val vü -
ler aort ste no zu, 2 ol gu da at ri yal sep tal de fekt, bir
ol gu da fal lot tet ra lo ji si ola rak bil di ril mek te dir. Ay -
nı se ri de 4 ol gu da ise böb rek ta şı sap tan mış tır.18

Oİ’ li 20 ol gu nun eko kar di yog ra fik ola rak de-
ğer len di ril di ği se ri de sa de ce bir ol gu da mit ral ka -
pak pro lap su su bil di ril mek te dir.19 Li te ra tür de Oİ’ de
aort ve aort kö kü di la tas yo nu ile mit ral ka pak fonk-
si yon bo zuk lu ğu sık lık la bil di ril mek te dir.20

Li te ra tür de 36. ges tas yon haf ta sın da do ğan
Oİ’ li bir ye ni do ğan ol gu da Eps te in ano ma li si bir-
lik te li ği bil di ril miş tir. Bu özel lik ler ge nel de ol gu
bil di rim le ri şek lin de ol mak ta dır.21 Ol gu muz da ki
kalp bul gu la rı li te ra tür de ta nım la nan ol gu la ra ben-
ze mi yor du. Ay rı ca di ğer bul gu lar açı sın dan da li-
te ra tür de ben zer su num la ra rast lan ma dı.

Oİ’li ço cu ğa sa hip ai le le re ge ne tik da nış ma ve-
ri lip ai le ta ra ma sı öne ri le bi lir. Ay rı ca yük sek risk -
li ge be lik ler de kor yon vil lus do ku ör nek le rin den
DNA ana li zi ya  da anor mal pro te in üre ti mi nin gös-
te ril me si ile ge be lik te ta nı ko na bi lir.22

Oİ ile PDA, ak se su ar da lak, iki ta raf lı ko a nal
at re zi, saf ra ke se sin de taş gö rü nü mü nün bir lik te li -
ği yay gın de ğil dir. Oİ ile bu bul gu la rın bir lik te ol-
du ğu ben zer ol gu la ra li te ra tür araş tır ma mız da
rast la ma dık. Na dir gö rü len bir bir lik te lik ol ma sı
ne de niy le ol gu su nul du.

RESİM 6: Batın ultrasonografisinde safra kesesi taşı.

RESİM 5: Kemik yapılarda kırık, düzensizlik ve dansite azlığı.
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