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Beckwith-Wiedemann Sendromu: Olgu sunumu
Beckwith-Wiedemann Syndrome: Case report
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OZET

Beckwith-Wiedemann  Sendromu  (BWS)  bircok
organ anomalilerinin birlikte oldugu nadir gérilen
konjenital asir blyiime sendromlarindan biridir. Bu
yazimizda, prenatal ultrasonografi goriintilemesinde
omfalosel saptanan ve dodum sonrasinda yapilan
fizik muayenedeki bulgular ile Becwith-Wiedemann
sendromu (BWS) tanisi konulan U¢ aylik erkek olgu
sunulmaktadir. BWS tanisi alan olgular; solunum ve
beslenme sikintisi, yenidodan hipoglisemisi, malignite
gelisimi acisindan dikkatle takip edilmelidir ve ailelere
genetik danismanlik verilmelidir.
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SUMMARY

Beckwith-Wiedemann Syndrome (BWS) is one of the
rare congenital overgrowth syndromes with many organ
anomalies. In this article, we present a three-month-old male
case diagnosed with Becwith-Wiedemann syndrome (BWS)
with the findings of postpartum physical examination and
omphalocele detected by prenatal ultrasonography. Cases
diagnosed with BWS; should be followed carefully in terms
of respiratory and nutritional distress, neonatal hypoglycemia
and development of malignancy and genetic counseling
should be given to families.
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GIRIS

Beckwith-Wiedemann Sendromu (BWS) makrozomi,
makroglossi, hemihipertrofi, visseromegali, omfalosel,
umblikal herni, yenidogan hipoglisemisi, yarik damak ve
kulak lob anomalileri ile karakterize olan nadir goérilen
konjenital asirt biylime sendromlarindan biridir (1).
Sendrom ilk olarak 1963 yilinda Beckwith ve 1964
yilinda Wiedemann tarafindan tanimlanmistir (2,3).
Prevelansi 1/10,300- 1/13,700 iken, her iki cinsiyette
de esit oranda goruldtuga bildirilmistir (4,5).

Beckwith-Wiedemann sendromunda klinik
prezentasyon oldukca degiskendir. Tanisi fizik muayene
bulgularrile konur. Makroglossi ve makrozomi genellikle
dogumda mevcuttur ancak bazen bulylmeyle belirgin
hale gelebilir. Hemihipertrofi vicudun segmental
bolgelerini, organlari veya dokulari etkileyebilir, viicudun
ayni veya Kkarsi tarafini igerebilir. BWS'li olgularda
gecici ve hafif dizeyde olabilen fakat gelisimsel
sekel acisindan 6nemli bir risk olusturan yenidogan
hipoglisemisi sik gorilebilmektedir. Prenatal donemde
yapilan ultrasonografi goértntilemesinde omfalosel
saptanan olgularda akla BWS gelmeli, postnatal
doénemde ailelere genetik danismanlik verilmelidir.
BWS’de malignite gelisimine yatkinlik ve malignite ile
iliskili mortalite riski yiksek oldugu saptanmistir. Bu
nedenle hastalarin sik araliklarla takip edilmesi oldukga
onem tasimaktadir (5).

Bu yazida, prenatal dénemde yapilan ultrasonografi
gorintilemesinde omfalosel saptanan ve dogum
sonrasl yapillan muayenede omfalosel, makrozomi,
makroglossi, kulak anomalisi ve yarik damak gibi organ
anomalilerine sahip olan BWS olgusu sunulmaktadir.

OLGU

Uc aylik erkek hasta, takip muayenesi amaciyla
klinigimize getirildi. Yapilan fizik muayenede; viicut
agirhgi: 7430 gr (90 persentil), boy: 68 cm (>97
persentil) olarak élculdd.

omfalosel operasyonu
Hastanin diger sistem

Batin orta hatta gecirdigi
nedeniyle skar izi mevcuttu.
muayeneleri olagan idi.

Hastanin 6zge¢misinde; prenatal dénemde vyapilan
ultrasonografi goérintilemesinde omfalosel saptandigi
Gravida 2, Parite 2, Yasayan 2, Abortus 0, Kiretaj 0 olan
27 yasindaki anneden genel anestezi altinda /S ile 37
gebelik haftasinda APGAR skoru 8/9 olarak 4210 gram
dogdugu ogrenildi. Yenidogan déneminde omfalosel,
makrozomi, makroglossi, yarik damak ve kulak
anomalisi klinik muayene bulgulari ile hastaya Becwith-
Wiedemann sendromu tanisi konuldugu 6grenildi
(Sekil1 a,b,c). Bu dénemde yenidogan hipoglisemisine
yonelik kan glukoz seviyesi yakin takibe alindigi ve
cocuk cerrahisine konsulte edilerek dogum sonrasi 3.
gunde omfalosel nedeniyle opere oldugu bilgisi alindi.

Hastanin  soygecmisinde  ¢zellik  yoktu. Yapilan
laboratuar  degerlendirmesinde  anormal  bulgu
saptanmadi. Alfa-fetoprotein (AFP) dlzeyi ise 108,53
(0-400) ng/ml olarak saptandi.

Kontrol muayenesinde vyapilan batin ultrasonografi
incelemesinde karaciger boyutlart 91 mm, dalak
boyutlart 64 mm olarak o6lctlip parankim ekolari
homojendi. Bilateral bébrek boyutlari ile parankim eko
ve kalinliklari normaldi. Periferik kan 6rnegdi kromozom
analizi sonucunda yapisal ve/veya sayisal kromozom
anomalisine rastlaniimadigr belirtildi. Yarik damak
ameliyati planlandi ve malignite gelisimi acisindan Ug ay
arayla batin ultrasonografi gérintilemesi icin kontrol
muayenesine gelmesi onerildi.

Bu olgu sunumunda hasta onami alinmistir.

Sekil 1. Yenidogan déneminde omfalosel (a), kulak anomalisi (b) ve makroglossi (c)
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TARTISMA
BWS makrozomi, makroglossi, yenidogan hipoglisemi,
karin duvar defekti, visseromegali, kulak lobu

anomalileri, hemihipertrofi, renal anormallikler ve nadir
olarak yarik damak ile karakterize, timér gelisimine
neden olabilen bir blylime bozuklugudur (1). Klinik
prezentasyon oldukca degiskendir. Bu nedenle hafif
fenotipik bulgular olan bazi hastalar dahi molekuler
testlerle BWS tanisi alabilir. Olgu omfalosel, makrozomi,
makroglossi, kulak anomalisi  ve vyarik damak
bulgulariyla klinik olarak BWS tanisi almistir. Literatlrde
yapilan calisma 6rneklerinde ise Elliott ve arkadaslarinin
76 BWS'li hastadan olusan calismalarinda, hastalarin
%97 sinde makroglossi, %80'ninde karin duvari defekti
ve %88'inde iri dogum, %76'sinda kulak anomalileri,
%62'sinde fasiyal nevus, %59'unda nefromegali,
%63'Unde hipoglisemi, %6,5'inde konjenital kalp
defektleri, %4'Gnde neoplazi ve %2,5'inde yarik damak
goralmustir (6). Weng ve arkadaslari ise 15 BWS'li
hastadan olusan vaka serisinde hastalarin %93’Unde
makroglossi, %57'sinde kulak anomalisi, %93'Unde
karin duvari defekti, %87'sinde iri dogum ve %47'sinde
hemihipertrofi saptamislardir (7).

Beckwith-Wiedemann sendromlu olgularin takibinde
onemli prognostik faktorlerden biri de hiperinsilinemiye
sekonder gelisen yenidogan hipoglisemisidir. Yapilan
calismalarda hipoglisemi sikligi %30 ile %50 arasinda
saptanmistir. BWS'li olgularda hipoglisemi genellikle
hafif ve gecicidir. Yasamin ilk iki haftasindan sonra yeni
baslangicli hipoglisemi nadiren gorulir. Bununla birlikte
hipoglisemi tespit veya tedavi edilemezse gelisimsel
sekel acisindan énemli bir risk olusturmaktadir. BWS'li
yenidogan olgular yasamin ilk glinlerinde her 6 saatte
bir glisemi kontroli acisindan monitorize edilmelidir
(8). Olguda hipoglisemi semptomlari gérilmemis olup
kan glukoz diizeyi takibi normal seyretmistir.

Beckwith-Wiedemann sendromlu olgularin  dogum
oncesi incelemelerinde omfalosel, umbilikal herni ve
diastasis rekti gibi karin duvari defektleri ile makrozomi,
makroglossi ve polihidramnios sk goéridlmektedir.
Etkilenen bebeklerin erken dogum riskivardir (6). Olguda
dogum 6ncesi yapilan ultrasonografi goriintilemesinde
omfalosel defekti saptanmistir. Dogum sonrasi yapilan
fizik muayenede de omfalosel kesesi icerisinde bagirsak
anslarinin oldugu goérdlmusttr. Karin duvari defekti
cocuk cerrahisi ile konsiltasyon saglanarak opere
edilmisti. BWS'li olgularda dodum 6ncesi teshis
genetik danismanlik, dogum planlamasi, yenidogan
hipoglisemisi veya solunum sikintisi gibi konularda yol
gobsterici oldugundan énem tasimaktadir.

Beckwith-Wiedemann sendromunun molekuler
temeli karmasiktir. Olgularin yaklasik %85'i sporadik
olarak gordlirken, %15'i ailesel gecisli oldugu

gorilmektedir. Bununla birlikte BWS'de 11p15.5
kromozom bolgesi haritalandinlmistir.  Hastalarin
%80’inde 11p15.5 kromozomunda spesifik molekdler
anomaliler bulunmaktadir. Bu kromozomda insilin
benzeri blylme faktord 2 (IGF2), H19, siklin bagimli
kinaz inhibitoérd 1C (CDKN1C) ve potasyum kanali
voltaj kapili KQT benzeri alt aile Gyesi 1 (KCNQT)
genleri bulunur. Bu genlerin ekspresyon dizensizligi
BWS fenotipi ile sonuclanmaktadir. Ozellikle IGF2 asiri
cogalmasinin BWS'nin hemihipertrofi, dokularda asiri
blylme ve timor gelisiminde anahtar faktér oldugu
dustnllmektedir (9). 11p15.5 gen kimesindeki
anomalilerin - BWS'li  olgularda &grenme gucligu
ve norogelisimsel gecikmeye neden olabilecegi
de dustntlmektedir (10). Olguda ailesel o6zellik
bildirilmemis olup hastadan alinan periferik kan
érneginin kromozom analizi sonucunda yapisal ve/veya
sayisal kromozom anomalisine rastlanmamistir.

Beckwith-Wiedemann sendromu olan olgularda
malignite riskinin  %7,5 civarinda oldugu tahmin
edilmektedir. Malignite riski yasamin ilk sekiz yilinda
yogunlasmistir. Sekiz yasindan buylk olgularda timor
gelisimi nadirdir. Bu cocuklarda en sik Wilms timori
gorilmektedir.  Hemihipertrofi  BWS'li  olgularda
Wilms  timorinin  gelisme  riskini — arttirmaktadir.
Bununla birlikte BWS'li olgularda hepatoblastoma,
ndroblastoma, adrenokortikal karsinom ve
rabdomiyosarkom gibi hem malign hem de benign olan
diger timorler de gorilebilir (9). Hepatoblastomun
erken tanisi icin yasamin ilk dért yilinda 2-3 ayda bir
serum AFP dlzeyi ile takip edilmelidir. AFP dlzeyinde
dusts gorilmediginde malignite acisindan kapsamli
bir arastirma yapilmalidir. Everman ve arkadaslari
BWS'li 22 olguda AFP seviyesinin normalden ylksek
oldugunu saptamislardir. Ayrica BWS'li  olgularda
AFP duzeylerindeki azalmanin saglkli cocuklardan
o6nemli o6lcide daha yavas oldugunu bulmuslardir.
BWS'li olgularin malignite takibi icin yasamin ilk sekiz
yilinda U¢ ayda bir batin ultrasonografi de yapilmalidir.
Ozellikle rutin muayenelerde abdominal palpasyonu da
iceren fizik muayene yapilmali, stipheli durumlarda ileri
incelemeler planlanmalidir (11). Olgumuzda AFP dlzeyi
yasina gore normal sinirlarda saptanmistir. Malignite
takibi icin yapilan batin ultrasonografi incelemesinde
ise patolojik bulguya rastlanmamistir.

Beckwith-Wiedemann
prognozludur. Bununla

sendromu  genellikle iyi

birlikte multisistemik ve
degisken klinik ozellikleri nedeniyle multidisipliner
bir yaklasim  gerekmektedir. BWS'li  olgularda
makroglossi veya yarik damak varliginda solunum ve
beslenme vyeterliligi saglanmalidir. Gerekirse diizeltme
ameliyatlari planlanmalidir. Yasamin ilk gunlerinde
hipoglisemi acisindan yakin takip edilmelidir. Malignite
insidansi yiksek oldugu icin sik takipler énerilmelidir.
BWS'li cocugu, riskli hamileligi veya aile ¢ykist olan
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ebeveynlere genetik danismanlik verilmelidir.
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