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Pallister-Killian sendromlu bir olguda tekrarlayan ventrikuler tasikardi
ataklar
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Ozet

Pallister-Killian sendromu, kraniyofasiyal dismorfizim, gelisme geriligi, zeka gerilidi, hipotoni, nébetler, gérme
ve isitme bozukluklari, dogumsal malformasyonlar ve dogumsal kalp hastaliklari ile birliktelik gdsteren nadir bir
genetik hastaliktir. Ventrikiler septal defekt ve atriyal septal defekt en sik goriilen kardiyak malformasyonlardir.
Aritmiler, bu hastalarda nadiren bildirilmistir. Bu olgu sunumunda tekrarlayan ventrikller tasikardi ataklarinin
eslik ettigi onbir yasinda Pallister-Killian sendromlu bir hasta sunuldu ve Pallister-Killian sendromlu hastalarin
aritmi acisindan da taranmasi gerektigi vurgulanmak istendi.
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Abstract

Pallister-Killian syndrome is a rare genetic disorder characterized by craniofacial dysmorphism, growth
retardation, mental retardation, hypotonia, seizures, vision and hearing disorders, congenital malformations
and congenital heart disease. Ventricular septal defect and atrial septal defect are the most common cardiac
malformations. Arrhythmias have been reported rarely in these patients. In this case report, recurrent ventricular
tachycardia episodes were reported an eleven years old patient with Pallister-Killian syndrome and wanted to
emphasize that patients with Pallister Killian syndrome should be screened for the arrhythmia.
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Giris bozukluklari, kas ve iskelet sistemi anomalileri,
hiper-hipopigmentasyon gibi deri bulgular
gorilebilir  [2,5-7]. Ayrica gastrointestinal
ve genitolriner malformasyonlar, akciger
hipoplazisi, diyafragma hernisi ve konjenital kalp
hastaliklarinin da eslik edebilecegi bildiriimistir

Pallister-Killian  sendromu  (PKS); 12.
kromozomun kisa (p) kolunun komplet veya
parsiyel duplikasyonu ile karakterize, prenatal
dénemde tanisi koyulabilen ve olduk¢a nadir

gordlen bir sendromdur [1,2]. Ph.ilip Pallister [2]. En sik gorilen konjenital kalp hastaliklar
tarafindan [3] 1977 yilinda, Maria Teschler- 54y septal defekt (ASD), ventrikiler septal
Nicola ve W. Killian tarafindan da[4] 1981 yilinda defekt (VSD) olmakla birlikte, daha nadir olarak
tanimlanmig ve gunumize kadar az sayida  piiispid aortik kapak, patent duktus arteriyozus
olgu bildirilmistir [2-5]. Bu hastalarda bitemporal (PDA), aort koarktasyonu, aort stenozu ve
alopesi, genis alin, hlpertelovrlzm, ekzoftalmus_, hipertrofik kardiyomyopatide gdérulebilmektedir
basik  burun, genis agiz, makroglossi, (g | jteratirde PKS'li olgularda aritmi, sadece
mikrognati, blyuk kulak, kisa boyun, yuksek-— by akada bildirilmistir. Bu makalede tekrarlayan

yark damak ile karakterize kraniyofasiyal \entrikiiler tagikardi ataklarinin eslik ettigi PKS'l
dismorfizim vardir. Gelisme geriligi, zeka bir olgu sunuldu

geriligi, hipotoni, ndbetler, gérme ve isitme
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Olgu Sunumu

Alti aylhkken PKS tanisi koyulan ve ASD
nedeniyle izlenen 11 yasindaki erkek hasta,
dis cekimi Oncesi kardiyak degerlendirme
amaciyla tarafimiza basvurdu. Miadinda
3450 gr dogan olguya; alti ayhkken atipik
yuz bulgulari, gelisim geriligi ve tekrarlayan
ndbetleri olmasi nedeniyle genetik inceleme
yapildigi  ve  “46,XY,-15,+der(15)(t(12;15)
(q11;911) mat” ve 12p parsiyel trizomisi
saptanarak PKS tanisi koyuldugu égrenildi. Ug
yil 6ncesine kadar antiepileptik tedavi kullanan
ve iki kez inmemis testis operasyonu gegiren
hastanin, doért yasindayken uflrim duyulmasi
nedeniyle yapilan degerlendirmesinde kuguk
sekundum ASD saptanmistl. Aritmi Oykisu
olmayan hastanin; soyge¢migsinde ebeveynleri
arasinda akrabalik, ailede aritmi ve ani 6lum
OykUsU yoktu. Aile taramasinda; babada normal
karyotip, annede 12. ve 15. kromozomlar
arasinda dengeli resiprokal translokasyon
saptandigi 6grenildi.

Fizik bakisinda vucut agirhgr 37 kg (50-
75 persentil), boyu 133 cm (10 persentil),
kalp tepe atimi130/dk, solunum sayisi 22/dk,
arteriyel oksijen doygunlugu %99, kan basinci
95/55 mmHg ve koltuk altindan 6lgilen vicut
Isisi 37,8°C idi. PKS'ye 6zgi dismorfik ylz
gbrinimu, genis alin, hipertelorizim, genis
agiz, dusuk kulak ve yliksek damak mevcuttu.
Orofarinksi ve tonsilleri hiperemik, postnazal
plrtlan akintisi olan hastanin, solunum sesleri
kabaydi. Kardiyovaskuler sistem bakisinda
oskiltasyonda pulmoner odakta 1/6 sistolik
afarim ve sik araliklarla tekrarlayan Ug-
dort atimlik siren ekstra atimlari mevcuttu.
Karacigeri kot altinda yaklasik 1 cm palpe
ediliyordu. Norolojik muayenesinde, suuru
acikti, mental retardasyon ve generalize
hipotonisite mevcuttu.

Daha 6nce bilinen bir aritmi 6yklsi olmayan
hastanin elektrokardiyografisinde (EKG) sol
inferiyor QRS aksi, sol ventrikil hakimiyeti
olup, ST-T degisikligi yoktu. QTc suresi 0,40
saniye idi. Kisa sureli (siregen olmayan)
ve sik tekrarlayan ventrikller tasikardi (VT)
ataklarinin (dortli  uniform ventrikiler ekstra
vurulari (VEV)) oldugu goruldi (resim 1, resim
2). Telekardiyografisi normal olan hastanin,
ekokardiyografisin-de 4 mm buyukliginde
sekundum ASD saptandi. Ventrikil boyut ve
fonksiyonlari normal sinirlarda olup, perikardiyal
efflizyon izlenmedi.
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Resim 1. Siregen olmayan ve sik tekrarlayan
ventrikuler tasikardi ataklari.

Resim 2. Siregen olmayan ve sik tekrarlayan
ventrikuler tasikardi ataklari.

Laboratuvar bulgularinda; hemoglobin 13,5
g/dL, hematokrit %42,8, l6kosit sayisi 8730/
mm?, trombosit sayisi 275000/mm? idi. Periferik
yaymasinda sola kayma (%72 polimorfontveli
I6kosit) saptandi. Eritrosit sedimentasyon hizi
17 mm/saat, CRP 0,6 mg/dL (N:0-0,5 mg/
dL) idi. Sodyum (Na) 141 mmol/L (N:138-145
mmol/L), potasyum (K) 4,2mmol/L (N:3,4-
4,7 mmol/L), klor (Cl) 103 mmol/L (N:98-107
mmol/L), kalsiyum (Ca) 9mg/dL (N: 8,8-10,8
mg/dL), fosfor (P) 4,3 mg/dL (N:3-5,4 mg/dL),
magnezyum (Mg) 2 mg/dL (N:1,7-2,1 mg/dL)
saptandi. Karaciger ve bobrek fonksiyonlari,
tiroid fonksiyon testleri ve tiroid oto-antikorlari
normal sinirlardaydi. Troponin T diizeyi 0,008
ng/mL (N:0-0,014 ng/mL) olarak saptandi. Viral
serolojisi negatif olan hastanin, multipleks PCR
solunum vyolu panelinde parainfluenza viriis
pozitif saptandi. Bogaz, kan ve idrar kulttrlerinde
Ureme olmadi. Tekrarlanan troponin T dizeyleri
normal sinirlarda saptanan olgunun, tekrarlanan
ekokardiyografilerinde de ventrikdil fonksiyonlari
normal seyretti.

Sinlzit nedeniyle sulbaktam ampisilin
tedavisi 100 mg/kg/giin baslandi. Hemodinamik
olarak stabil olan hastaya, VT'ye ydnelik olarak
lidokain yukleme (1 mg/kg/doz intraven6z) ve
ardindan 30mcg/kg/dk intravendz inflizyon
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tedavisi verildi. Ancak VT ataklarinin devam
etmesi Uizerine propronalol (0,15 mg/kg/doz
intravendz) uygulandi. Kisa sureli VT ataklarinin
sikh@r azalmakla birlikte devam eden hastanin
tedavisi peroral propranolol (3 mg/kg/giin) olacak
sekilde dizenlendi. Tedavinin birinci haftasinda
yapilan 24 saatlik holter elektrokardiyografisinde
QTc: 0,38-0,40 saniye arasindaydi ve %12
oraninda c¢ogunlukla bigemine olan unifokal
VEV ve 17 adet kisa sureli VT atagi izlendi.
Yakinmasi olmayan ve hemodinamisi stabil
seyreden  hastanin  peroral  propranolol
tedavisinin ikinci ayinda tekrarlanan 24 saatlik
holter  elektrokardiyografisinde  gogunlugu
bigemine olan %18 oraninda unifokal VEV ve
22 adet kisa slreli VT atagi izlendi. Hastanin
tedavisi sotolol 30 mg/m?/doz (3 doz) seklinde
degistirildi. Altinci ay kontrolinde yapilan 24
saatlik holter elektrokardiyografide kisa sureli
VT ataklarinin devam etmekle birlikte sikhginin
azaldigi goéruldi. Hasta halen yakinmasiz ve
hemodinamik acidan stabil olarak izlenmektedir.

Tartisma

Pallister-Killian sendromu; 12. kromozomun
kisa (p) kolunun komplet veya parsiyel
duplikasyonu ile karakterizedir. Trizomi 12p,
tetrazomi 12p’den daha nadir goralur. Literattrde
“Teschler-Nicola-Killian sendromu”, “Pallister-
Killian Mozaik sendromu”, “Tetrazomi 12p”,
“Izokromozom 12p” olarak da bilinmektedir.
Sendromik bireylerde 12. kromozomun kisa
kollarinin  izokromozomundan olusan bir
mozaizm vardir. ileri anne yasinin izokromozom
olusumu ile yakindan iligkili oldugu goésterilmistir
[1-5]. Tani igin klinik olarak suphelenildiginde
fibroblast, bukkal mukoza ve kemik iligi
hicrelerinde molekller analiz  yapilmalidir.
Lenfositlerde 12p kromozomunun bulunma
orani %0-2, fibroblastlarda ve bukkal mukozada
%50-100 ve amniyosit ve kemik iliginde ise
%100 oranindadir. Amniyosentez ve koryonik
villus érneklemesi prenatal tani da ¢gok dnemlidir
[1]. Hastamizda Pallister-Killian sendromu tanisi
alti aylikken genetik olarak koyulmustu.

Pallister-Killian sendromu’nda klinik
spektrum olduk¢a genistir. En sik gorilen
klinik 6zellikler kraniyofasiyal dismorfizim, cilt
pigmentasyon anormallikleri, kisa, genis eller
ve parmaklar, hipotoni ve zeka geriligidir [2,7].
Bitemporalalopesi, genis agdiz, makroglossi,
hipertelorizim, epikantus, eksoftalmus, dusuk
kulak, diz ve genis burun koku, kisa burun,

alt dudagin 6ne cikik olmasi, yiksek damak
gibi yuze ait dismorfik bulgular karekteristiktir.
Ayrica  oftalmolojik,  odyolojik, kardiyak,
pulmoner, kas-iskelet sistemi, genitolriner
sistem, gastrointestinal sistem, norolojik ve
kutan6z anomaliler de gorulebilmektedir [2].
Wilkens ve arkadaslari [2], PKS tanisi alan
59 hastanin  %54’Unde norolojik tutulum,
%43’Unde kardiyak tutulum, %11’inde renal
anomaliler, %52’sinde diyafragma hernisi,
umbilikal herni gibi gastrointestina lanomaliler,
%32’sinde hipospadias, inmemis testis, hidrosel
gibi genitouriner anomaliler, %31’inde kas-
iskelet sistemi tutulumu, %77’sinde isitme,
%87’sinde gérme bozukluklari ve %79’unda cilt
tutulumu oldugunu bildirmiglerdir. Hastamizda
da norolojik, kardiyak ve genitouriner sistem
tutulumlari mevcuttu.

Literatirde  kardiyak  tutulum  sikhgi
yenidogan donemindeki olgularda %30,3
oranindayken; daha ileri yaslarda %8,7 ile %37
arasinda bildiriimektedir (5). En sik gorilen
yapisal defektler; patent foramen ovale, atriyal
ve ventrikiler septal defektler ile patent duktus
arteriyozusdur [2,5,6]. Tilton ve arkadaslari [6];
PKS tanisi alan ve kardiyolojik degerlendirmesi

yapilan 81 hastanin  %37’sinde yapisal
kalp hastaligi saptandigini  bildirmiglerdir.
Hastalarin%171’inde  atriyal septal defekt,

%13’inde patent foramen ovale, %10’unda
patent duktus arteriyozus, %95’inde bikuspid
aortik kapak, %4’linde ventrikller septal defekt,
%6’sinda ventrikiler hipertrofi ve %1’inde
aort dilatasyonu saptamiglardir. Kapanmis
ventrikiler septal defekt 6ykilsl olan bir olguda
da; kardiyomiyopati, sol ventrikil disfonksiyonu
vebunaeslikedenbigemine VEV’lergdérulmustar.
Bigemine VEV’lerin; direncli miyoklonik ndbetleri
icin hastaya 3,5 yildir uygulanan ketojenik
diyete bagli gelisen kardiyomiyopati nedeniyle
olustugu dusunulmus; ketojenik diyet kesilince
sol ventrikil fonksiyonlari normale donmuis ve
aritmisi duzelmistir [6]. Hastamizda kardiyak
tutulum olarak; ASD mevcuttu. Ancak ventrikiler
tasikardi ataklarina neden olabilecek akut ya
da gecirilmis miyokardit, kardiyomiyopati veya
elektrolit dengesizligi saptanmadi. Sol ventrikil
fonksiyonlari ve kalp enzimleri normaldi.

Ventrikiler aritmiler; hipertrofik
kardiyomiyopati, aritmojenik sagd ventrikdl
displazisi ve Marfan sendromu gibi genetik
sendromlarda gorulebilmektedir. Marfan
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sendromu, fibrilin-1 genindeki mutasyonla
karakterize sistemik bir bag dokusu hastaligidir.
Marfan sendromunda nedeni henliz tam olarak
anlasilamamasina ragmen atriyal ve ventrikiler
aritmiler oldugu bildirilmistir [8]. Uzun ve
kisa QT sendromlari, Brugada sendromu ve
katekolaminerjik polimorfik ventrikiler tasikardiyi
iceren kalitsal aritmojenik kanalopatilerde de
ciddi ve tekrarlayan ventrikuler aritmilere neden
olabilir [9,10]. Tekrarlayan ventrikiler tasikardi
ataklari saptadigimiz olgumuzda genetik bir
sendrom olan Pallister-Killian sendromunun
olmasi, busendroma eslikeden kalitimsal biriyon
kanali islev bozuklugu olasihdini dasindardd.
Ancak hastamizin QTc silresi normaldi.
Ventrikller tasikardiye yol acabilen diger
nedenlerin dislanmasi; hastamizdaki ventrikller
aritmilerin Marfan sendromunda oldugu gibi;
genetik bir sendrom olan PKS'ye de eslik
edebilecegini disuncesini akla getirdi. Her ne
kadar suregen olmayan VT ataklari bazi normal
cocuklarda gorilebilse de; PKS’li hastalarda
yapilacak olan elektrokardiyografi ve 24 saatlik
holter elektrokardiyografi degerlendirmeleri
bu konuyu agikliga kavusturabilir. Bu konuda
yapilacak uzun sireli ve fazla sayida olguyu
iceren patofizyolojik calismalara ihtiyag vardir.

Cikar iliskisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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