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Alagille Sendromu
Alagille Syndrome: Case Report

OZET Bu olgu sunumunda, nadir gézlenen Alagille sendromunun ekstraoral ve intraoral bulgula-
rinin tanitilmasi ve bu ¢ocuklarin tedavisinde dig hekimlerinin roliiniin vurgulanmasi amaglan-
mustir. Alagille sendromu, 20p kromozomu tizerinde yer alan otozomal dominant gegisli genetik bir
hastaliktir. Hastaligin karakteristik bulgulari, ince yiiz anomalisi, semer burun, kelebek vertebra,
posterior embriyotokson, kalp anomalisi, karaciger hipoplazisi, biiyiime ve gelisme geriligidir. Has-
taligin agiz i¢i bulgular, genis agili ve kisa ramus yiiksekligi olan mandibula, Sinif IIT kapanis ilis-
kisi, konik disler, mine hipoplazisi, hipodonti, siit dislerinde taurodontizm, jinjivitis ve yaygin dis
ciiriikleridir. Bu olgu sunumunda, Karadeniz Teknik Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedo-
donti Klinigi'ne dis ¢iiriikleri sikéyeti ile getirilen ve Alagille sendromu tanist ile izlenen 11 yagin-
daki erkek hastanin agiz i¢i bulgulari ve tedavisi sunulmustur. Alagille sendromu birden fazla sistemi
etkileyen bir hastaliktir ve tedavilerde hastanin sistemik durumu géz 6niinde bulundurularak mul-
tidisipliner yaklasim gosterilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Alagille sendromu; dis ¢iiriikleri; dis minesi hipoplazisi; dis bakimz;
oral belirtiler; kalp hastaliklari; karaciger hastaliklar:

ABSTRACT It was aimed to introduce intraoral and extraoral findings of a rare syndrome Alagille
and highlight the important role of dentists in the management of children with the disease. Ala-
gille syndrome is a genetic disorder that is an autosomal dominant trait located on chromosome
20p. Characteristic findings of the disease are subtle facial anomalies, saddle nose, butterfly verte-
bra, posterior embryotoxon, cardiac anomalies, liver hypoplasia, retardation of growth and devel-
opment. Intraoral findings are mandible with broad angle, short ramus, Class III occlusal
relationship, conical teeth, enamel hypoplasia, hypodontia, taurodontism in primary teeth, gin-
givitis and widespread dental caries. Intraoral findings and treatment of an eleven year-old boy
with Alagille syndrome referring to Karadeniz Technical University, Faculty of Dentistry, Depart-
ment of Pediatric Dentistry with the complaint of dental caries are presented in this case report.
Alagille syndrome is a disease entity affecting a couple of systems and multidisciplinary approach
should be implemented bearing in mind the systemic condition of the patient during treatment.

Key Words: Alagille syndrome; dental caries; dental enamel hypoplasia; dental care;
oral manifestations; heart disease; liver diseases
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= 1k kez 1969 yilinda Alagille ve ark., idiyopatik safra kanal azlig1 olan
hastalarda klinik bulgularin benzer oldugunu saptamis ve diger aile bi-
reylerinde de bu bulgulara rastlandigim gérmiislerdir.!? Watson ve Mil-

ler, 1975 yilinda kardiyak hastaligi ve safra yollarinda azalma olan
¢ocuklarda sendromik yiiz 6zellikleri tanimlamiglardir.® Bu tarihten sonra,
safra yollarinin azlig1 ile olusan hastaliklar sendromik ve nonsendromik ola-

Turkiye Klinikleri J Dental Sci Cases 2015;1(1)

36



Goérkem YAHYAOGLU ve ark.

ALAGILLE SENDROMU

rak ikiye ayrilmistir. Sendromik formda kalp, bob-
rek, kemik bulgular ve tipik yiiz 6zellikleri eglik
eder. Sendromik safra yollarinda azalma terimi
“arteriyohepatik displazi, intrahepatik displazi, bi-
liyer hipoplazi, intrahepatik biliyer disgenezi ve
Alagille sendromu” olarak isimlendirilmis; giinii-
miizde ise kardiyak, hepatik ve genetik bulgulara
gore Alagille sendromu (AS) olarak adlandirilmis-
tir."* Insidans1 1/100 000 olarak bildirilmekte ve
dominant gen mutasyonu ile aktarilmaktadir.®

Alagille sendomu erken bebeklik ve cocukluk
doneminde ortaya ¢ikabilmektedir. Bu bozuklugun
bir parcas: olarak sunulan ilk belirtiler; yenidogan
saril1g1 ve dogumdan sonra ilk ii¢ ay i¢indeki geli-
sim geriligidir.*> Bu sendromun erken belirtisi ka-
raciger sorunlarinin 6n plana ¢ikmasidir. Karaciger
hastaliklarinin genel oral bulgularinda ise vitamin
ve metabolitlerin eksikliginde agiz mukoz mem-
branlarinda degisiklikler goriilebilir. Mukozal veya
jinjival kanama, K vitamini sentezindeki bozukluk
sonucunda olusur. Uzun siire sarilik dislerde ren-
klenme yapabilir. Dislenmenin biiyiime ve gelisi-
mindeki degisiklikler ile birlikte hipoplastik kron
ve bozuk koék olusumu tipik agiz bulgulandir ki,
bunlar tipik AS ile uyumludur.®’

Watson, Miller ve Greenwood, ailesel karaci-
ger hastalarinda bazi kardiyak bulgularin eglik et-
tigini saptamiglardir.®® Alagille sendromunda
kalpte tifiiriim en sik saptanan klinik bulgudur. Bu
iifiiriim genellikle pulmoner damar yapilarindaki
stenozdan kaynaklanir.!? Periferik pulmoner ste-
noz, yapisal intrakardiyak lezyonlar ile kombine ya
da izole olabilir.*'® Alagille sendromunda intrakar-
diyak lezyon siklikla %24, pulmoner arter dalla-
rinda stenoz ile birlikte ise %45 siklikta goriiliir.’
Tek bagina Fallot tetrolojisi %11, pulmoner stenoz
ile birlikte %40 oraninda saptanmigtir.’!! Diger pa-
tolojiler trunkus arteriorus, ventrikiiler septal de-
fekt (VSD), atriyal septal defekt (ASD), aort
koarktasyonu ve periferik pulmoner stenozdur.'?

Kardiyovaskiiler hastaliklarin genel oral bul-
gular1 AS hastalarinda da siklikla gozlenmektedir.
Bu bulgular; siyanotik gingivitis, stomatitis, glossi-
tis, mukositis, dis sirmesinde gecikme, ¢tiritk ar-
tis1, mine yapisinda defektler, dislerde intrensek

renklenmelerdir. Ozellikle daimi dislerdeki renk-
lenmelerin ilaglarla, kan ve kan {irtinlerinin alin-
masiyla, ciiriik aktivitesinin artmastyla ve kotii agiz
hijyeni ile iligkili olabilecegi disiintlmusgtiir.>’
Diger oral bulgular ise dis siirmesinde gecikme, dis-
lerde hipoplaziler ve yiiksek ¢tiriik insidansi olarak
rapor edilmistir.'"*'* Bu goriise paralel olarak El-Ha-
wary ve ark., kardiyovaskiiler hastaliklarin, siit ve
daimi diglerin mine ve dentininin yapi ve kimyasal
kompozisyonunu farklilastirdigini bulmus, bunun
sonucunda da ¢iiriik insidansinda artig ve restoras-
yonlarda bagarisizlik saptamiglardir.'

Kardiyovaskiiler hastaliklar olan AS’li cocuk-
larda yasamlarinin ilk yillarinda beslenme ile ilgili
sorunlar ve kusma yaygindir. Ayrica, seker iceren
bazi ilaglar tiikiiritk fonksiyon bozukluguna neden
olabilir. Bu cocuklar 6zellikle siit diglerinde ciiriik
gelismesi acisindan risk grubundadir. Ornegin; di-
goksin tedavisindeki ¢ocuklar seker iceren surup-
larla desteklendiginden ¢iirtik goriilme siklig:
artmigtir.'®

20p kromozomu tizerinde yer alan otozomal
dominant gecisli genetik bir hastalik olan AS’nin
genel bulgulari arasinda; ince yiiz anomalisi, semer
burun, kelebek vertebra, posterior embriyotokson,
kalp anomalisi, karaciger hipoplazisi, biiylime ve
gelisme geriligi, agiz ve dis bulgularinda ise genis
acil1 ve kisa ramus yiiksekligi olan mandibula, Sinif
IIT kapanis iliskisi, konik disler, mine hipoplazisi,
hipodonti, siit diglerinde taurodontizm, jinjivitis ve

yaygn dis ¢triikleri saptanmgtir.'> 1417

Bu olgu sunumunda, nadir gozlenen bir sen-
drom olan Alagille sendromunun ekstraoral ve in-
traoral bulgularinin tanitilmasi ve bu hastaligi olan
cocuklarin tedavisinde dig hekimlerinin rolini
vurgulanmasi amaglanmigtir.

I OLGU SUNUMU

Karadeniz Teknik Universitesi (KTU) Tip Fakiiltesi
Cocuk Gastroenteroloji Ana Bilim Dali tarafindan
kronik karaciger tanil 11 yasindaki erkek olgu, dis
ciiriiklerinin degerlendirilmesi sebebiyle KTU Dis
Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Ana Bilim Dali’na
yonlendirildi. Ilgili Ana Bilim Dali'nda hastanin
karakteristik bulgulari; karaciger hipoplazisi, ince
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RESIM 1: ince yiiz anomalisi.

yliz anomalisi (Resim 1), semer burun (Resim 2),
posterior embriyotokson (Resim 3) ve kelebek ver-
tebra (Resim 4) oldugu saptandi. Yapilan intraoral
muayenede ise mine hipoplazisi (Resim 5, 6), dis
clirtikleri (Resim 6, 7) ve Simif IIT kapanig iligkisi
(Resim 8) oldugu bulgulanda.

Bu caligmada, karaciger nakli gerekli olan ol-
gunun nakil 6ncesi ag1z ici bulgulari ve tedavisi su-
nulmaktadir. Bilgilendirilmis onam formu alinan
olgunun 21, 22, 26, 36 ve 46 numarali diglerine
kompozit restorasyonlar yapildi (Resim 9). Olguya
oral hijyen egitimi verilerek, Sinif IIT kapanis ilis-
kisinden dolay1 Ortodonti Ana Bilim Dali’na yon-
lendirildi. Olgunun alt1 aylik rutin kontrolleri
devam etmektedir.

I TARTISMA

Alagille ve ark., otozomal dominant gegisli genetik
bir hastalik olan AS'nin genel bulgularini; hepatik
bulgular, kardiyak bulgular, goz bulgulari, iskelet
bulgular, yiiz bulgular, renal bulgular, santral ve
periferik sinir sistemi tutulumu, biiytime bozukluk-
lar1, pankreatik bozukluklar olarak bildirmiglerdir.!
Al Mutawa ve ark. ise agiz ve dis bulgular1 olarak;
genis ac1l1 ve kisa ramus yiiksekligi olan mandibula,
Simif IIT kapanis iligkisi, konik digler, mine hipopla-
zisi, hipodonti, siit diglerinde taurodontizm, jinjivi-
tis ve yaygin dis ¢iiriiklerini rapor etmislerdir."”

Alagille sendromu bulgularindan biri olan kalp
hastalig1 mevcudiyeti olan ¢ocuklarda ¢iiriik go-

r s

RESIM 2: Semer burun.

RESIM 3: Posterior embriyotokson.

RESIM 4: Kelebek vertebra.
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RESIM 5: Mine hipoplazisi.

rillme siklig1 yiiksek olmasinin yani sira mine mi-
neralizasyonunda da bozukluklarin goriilme sikli-
ginda artig vardir.®” Bunun i¢in ¢ocuk hastaya, kalp
tanist konulur konulmaz agiz ve dis muayenesine
yonlendirilmeli, beslenme 6nerileri, florid tedavisi,
fissiir ortiiciiler ve ag1z hijyeni bilgilerini iceren ko-
ruyucu programlar uygulanmalidar.'®

Oral kavitede kanamaya neden olan dental ve
oral girisimlerle birlikte, bakteremi olarak adlan-
dirilan mikroorganizmalarin kana ve oradan da
enfeksiyon etkeni olabilecegi diger dokulara ta-
sinmasi olay1 gerceklesebilir. Saglikli bireylerde
ve diisiik risk grubundaki kalp hastalig1 olanlarda,
gecici olan bu durum i¢in antibiyotik profilaksisi
uygulanmaz. Enfektif endokardit gelisme ihtimali
fazla olan yiiksek ve orta risk grubundaki hasta-
larda ise mutlaka antibiyotik profilaksisi verilme-
lidir.® Yiiksek ve orta risk gruplarinda yapilacak
dental miidahaleler derin dentin ¢iiriigi tedavi-
sini gecmemelidir. Direkt kuafaj, amputasyon ve
kanal tedavileri bakteriyel endokardit riskini arti-
racagindan endike degildir. Cok derin ciiriiklii
dislerde tedavi segenegi cekim olmalidir.®” Bizim
olgumuzda yapilan dental miidahaleler, yiizeyel
restoratif islemleri icerdigi i¢in antibiyotik profi-
laksisine gerek duymadik. Sistemik olarak karaci-
ger hastalign olan c¢ocuklarda anestezik ajan
kullaniminda dikkatli olunmalidir ve karacigerde
metabolize olmayan anestezik ajanlar tercih edil-
melidir.® Bu nedenle olgumuzda karacigerde me-

.
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RESIM 6: Mine hipoplazisi-mine ¢liriig.

RESIM 7: Dis criikleri.

RESIM 9: 21, 22, 26, 36, 46 numarali dislere yapilan kompozit
restorasyonlarin agiz i¢i gérinttisa.
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tabolize olmayan anestezik ajan uygulandi. Eger
hasta hepatit ise rutin restoratif iglemler ertelen-
meli ve enfeksiyon kontrolii yontemlerine dikkat
edilmelidir.’

Bizim olgumuzda da hepatik bulgu olarak “ka-
raciger hipoplazisi”, yiiz bulgusu olarak “ince yiiz
anomalisi, semer burun”, g6z bulgusu olarak “pos-
terior embriyotokson” ve iskelet bulgusu olarak da
“kelebek vertebra” mevcuttu. Ayrica, intraoral
bulgu olarak ise mine hipoplazisi, dis ¢iiriikleri ve
Simaf TIT kapanis iliskisi oldugu gozlemlendi. Bu in-
traoral bulgular dogrultusunda olgunun 21, 22, 26,
36 ve 46 numarali diglerine kompozit restorasyon-
lar yapildi. Olguya oral hijyen egitimi verilerek,
Sinif 1T kapanis iliskisinden dolay1 Ortodonti Ana

Bilim Dali’'na yo6nlendirildi. Olgunun alt1 aylik
rutin kontrolleri devam etmektedir.

Alagille sendromu ile ilgili diger anomaliler ara-
sinda trakeal ya da brongiyal stenoz, jejunal atrezi ve
stenoz, bronflial stenoz, ileal atrezi, malrotasyon,
mikrokolon, otitis media, kronik sintizit, makrose-
fali, multipl vaskiiler anomaliler, hipopitutitiarizm,
Tip 1 diyabet, iiretral striktiir, Fallop tiip agenezisi,
mandibuler kist, malign kemik timori sayilabilir.!?

Alagille sendromu; kardiyak sistem, iskelet sis-
temi, renal sistem, santral ve periferik sistemin yam
sira birden fazla sistemi etkileyen genetik bir has-
talik oldugundan dolay1 tedavisinde hastanin siste-
bulundurularak

mik durumu g6z Oniinde

multidisipliner yaklagim gosterilmelidir.
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