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OLGU YAZISI / CASE REPORT
Siddetli Semilobar Holoprozensefalili Bir Olguda Fetal MRG Bulgulari (¥)
Fetal MRI Findings in a Case with Severe Semilobar Holoprosencephaly
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OZET

Holoprozensefali, embriyonel hayatin 35-42.
glinleri arasinda telensefalon ve diensefalona
bolinmesi gereken prozensefalonun cesitli de-
recelerde yetersiz bélinmesi sonucu olusan bir
tablodur. Hastalik, siddetine gore alobar, semi-
lobar ve lobar tip olmak Uzere (i¢c gruba ayrilr.
izole olabildigi gibi cesitli sendromlara da eslik
edebilen holoprozensefalinin prognozu, beyin
ve fasiyal deformitelerin siddetine ve ilgili ano-
malilerin varligina baglidir. Bu calismada, 21
haftalik bir gebede siddetli semilobar holopro-
zensefali saptanan fetusun, obstetrik ultraso-
nografi sonrasi elde edilen manyetik rezonans
gorintileme bulgulari sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Holoprozensefali, manye-
tik rezonans gorlintlleme, ultrasonografi, semi-
lobar holoprozensefali.
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ABSTRACT

Holoprosencephaly is a clinical condition that
results from incomplete division of prosen-
cephalon into telencephalon and diencepha-
lone in different phases between 35-42 days of
embryogenic life. The disease can be divided
into three grades; alobar, semilobar and lobar
based on the degree of severity. The prognosis
of holoprosencephaly which could also be an
isolated anomaly depends on the severity of
the brain and facial deformities and presence
of associated anomalies. In the present study,
we report the findings magnetic resonance
imaging of a fetus with severe semilobar ho-
loprosencephaly in 21st week of gestation first
detected by obstetric ultrasonography.

Keywords: Holoprosencephaly, magnetic re-
sonance imaging, ultrasonography, semilobar
holoprosencephaly.
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GiRiS

Holoprozensefali, embriyonel hayatin 35-42.
glnleri arasinda telensefalon ve diensefalona
bolinmesi gereken prozensefalonun cesitli
derecelerde yetersiz béliinmesi sonucu olusan
bir tablodur. Holoprozensefali alobar, semilobar
ve lobar olmak Uzere 3 sekilde ortaya cikabilir
(1). izole olabildigi gibi cesitli sendromlara da
eslik edebilen holoprozensefalinin prognozu,
beyin ve fasiyal deformitelerin siddetine ve
ilgili anomalilerin varlhigina baghdir (2). Bu
calismada, 21 haftalik bir gebede siddetli
semilobar holoprozensefali saptanan fetusun,
obstetrik ultrasonografi (US) sonrasi elde
edilen manyetik rezonans gorintileme (MRG)
bulgulari sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Dis merkezde obstetrik US incelemesinde hid-
rosefali ve fasiyal anomaliler tespit edilen 21
haftalik gebe olan 25 yasindaki olgu, fetal ano-
malilerin degerlendirilmesi icin Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakiltesi Radyoloji Anabilim
Dalina gonderildi. Olguya obstetrik US ve ardin-
dan serebral patolojinin daha detayl degerlen-
dirilmesi, teyid ve ayirici tani amagli fetal MRG
tetkiki yapildi. Yapilan obstetrik US incelemede;
fetusun frontal lob disinda pariyetal, temporal
ve oksipital loblari ile korpus kallozum, lateral
ve Ucuncul ventrikiller izlenemedi. Serebellum
normalden daha kiiclik ve sisterna magna be-
lirgin genisti. Frontoetmoidal bolgede disariya
dogru protriide olarak izlenen yaklasik 15x13
mm boyutlarinda proboskis saptandi. Her iki
g6z belirgin hipotelorik idi. Fetal MRG incele-
mede, US bulgularina ek olarak monoventrikdil
gorinimi mevcuttu (Sekil 1 a, b, c). Falks se-
rebri saptanmadi. Talamik parcalar flizyone idi
(Sekil 2 a, b) Fasiyal kemikler deforme ve her

Sekil : a) Koronal, b) aksiyal ve c) sagittal T2A gorintilerde
monoventrikil gorinimi (beyaz oklar) dikkati cekmektedir.
b) aksiyal T2Ada septum pellusidumun izlenmedigi (siyah ok)
ve ¢) sagittal T2A'da serebellumun hipoplazik (siyah ok) oldugu
gosterilmektedir.

Sekil 2: a) Koronal ve b) aksiyal T2A goruntilerde talamik
parcalarin ayrilmadidi (beyaz oklar) izlenmektedir.

Sekil 3: a) Anteriordan gecen koronal ve b) aksiyal T2A
gorintulerde her iki gozde belirgin hipotelorizm (beyaz oklar)
izlenmektedir.

iki g6z belirgin hipotelorik saptandi (Sekil 3 a,
b). Tanimlanan bulgular fetusun 21. haftada
olmasi nedeniyle de alobar-semilobar holopro-
zensefali ayrimi net olarak yapilamayacagindan
dolayi alobar-siddetli semilobar holoprozen-
sefali olarak raporlandi. Bu bulgular esliginde
ailenin istegiyle gebelik sonlandirildi. Fetal kra-
niyumun histopatolojik incelemesi sonucunda,
semilobar holoprozensefali malformasyonu ta-
nisi konuldu.

TARTISMA

Holoprozensefali, prozensefalonun iki ayri
hemisfer ve ventrikile ayrnilamadigi en sik
malformasyonudur. Yiziin ve beynin ciddi
malformasyonlari ile karakterize olan ¢ogu
zaman spontan intrauterin 6limle sonuglanan
bir orta hat gelisim ve ayrilma defektidir.
Normalde embriyolojik olarak 3. haftada disk
seklindeki noral plak, néral tlipld olusturmak
icin invajinasyon yapar. Bu noktadan sonra
noral krest hicreleri noéral tip boyunca
organize olup hedef noktalara dogru hareket
ederler. Once néral tipin orta kisminda
meydana gelen kapanma, rostral ve kaudal
kisimlara dodru devam eder. Ayni esnada
primordiyal beyin dokusu da hemisferlere bir



bozukluk holoprozensefali ile sonuglanir (3).
Holoprozensefali embriyogenezis esnasinda
1:250, canli doganlar arasinda 1:16.000
oraninda gorulur (4, 5). Erkek/kiz orani 1/1dir
(5). Holoprozensefalinin US bulgular ilk olarak
Filly ve arkadaslan tarafindan 1984 yilinda
tanimlanmistir. Chervenak ve arkadaslari taniyi
koymak icin hipotolerizm ve orta hat cizgisinin
yoklugunun US'de izlenmesi gerektigini ileri
surmustir. Nelson ve King 7 yil sonra anomaliyi
ilk trimestirda yaptiklari US ile tanimlamis ancak
intrakraniyal bulgular net tespit edilememistir.
Achiron ve arkadaslari 1994'de 10 haftalik
fetusta transvajinal US ile anomalinin detayh
bulgularini ortaya koymustur (6).

Holoprozensefali, en adir patolojiden en hafife
dogru alobar, semilobar ve lobar olmak lizere
3 sekilde ortaya cikabilir. Holoprozensefalinin
siddeti, frontal lobun ne kadar geliskinolduguile
orantihdir. Semilobar holoprozensefali, alobar’a
gore daha seyrek gorilir (7). En ciddi tipi olan
alobar holoprozensefalide prozensefalon; sag
ve sol hemisferler, diensefalon, telensefalon,
olfaktor bulbus ve optik traktus olarak olarak
ayrilmaz ve sonug olarak tek amorf bir ventrikdl,
birlesmis talamuslar, korpus kallozumun,
falks serebrinin, olfaktor bulbusun ve optik
traktusun olusmamasi ile sonuclanir. Hastahgin
ara formu olan semilobar holoprozensefalide
ise beyin hemisferlerinde ventrikullerin parsiyel
segmentasyonu ile birlikte talamuslarin
inkomplet flizyonu ile karakterize bir miktar
ayrilma olur. Hastaligin en az ciddi formu olan
lobarformundaiseayribeyinhemisferleribelirgin
olarak izlenir (3). Holoprozensefaliye siklopi
(orta hatta tek goz ve lizerinde burun benzeri
tdbuler yapi), etmosefali (agir hipotolerizm,
burun yoklugu) ve proboskis (gozlerin arasinda
ya da Uzerinde buruna benzer tibdller yapi),
sebosefali (kor sonlanan diz bir burun), tek
burun deligi ile hipotolerizm birlikteligi ve
yarik dudak gibi agir yiiz anomalileri eslik eder.
Holoprozensefalide yaklasik %52 olguda yiz
disi anomaliler gorilebilir. Bunlarin baslicalari;
meningomiyelosel, renal displazi, adrenal
hipoplazi, renal kistler, club foot, siromeli,
intestinal anomaliler, endokrinopatiler (hipofiz
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bezi displazileri, bliylime hormon eksikligi,
diabetes insipitus), omfalosel, yarik damak-
dudak, 6zefagus atrezisi ve kalp defektleridir
(6).

Holoprozensefali genelde izole ve sporadiktir.
Etiyolojisinde diabetik anne, radyasyona maruz
kalma, salisilat ve alkol kullanimi, rubella, CMV
ve toksoplazma enfeksiyonlari rol oynayabilir.
En sik trizomi 13 olmak Uzere kromozom
anomalileri ile birlikte olabilir (1). Sonic
hedgehog, ZIG2, SIX3, TGIF gibi genetik lokuslar
ile hastaligin iliskisi tespit edilmistir (3).

Klasik holoprosensefalinin prenatal tanisinda
US yararh bir tetkiktir (8). Alobar ve semilobar
holoprozensefalinin prenatal tanisi US'de tek
ventrikller kavitenin gorulmesiyle konulur.
Falks serebri, kavum septum pellusidum,
korpus kallozum ve 3. ventrikil yoktur,
talamus gibi orta hat serebral yapilarda flizyon
gorilmektedir. Semilobar holoprozensefalide
alobar holoprozensefaliden farkli  olarak
temporal lobda daha fazla beyin dokusu vardir.
Genellikle rudimenter oksipital hornlar ve
oksipital loblarda ayrilma vardir (1, 8). Ancak
siddetli semilobar olgularin ¢ogunda santral
gri cevher volimiu o6nemli derecede azalmis
olabilir ve flizyone bir kitle gérinimundedir.
Dorsal kist semilobar tipte bazen gorulebilir ve
oldugunda daima talamik flizyonla birliktedir
(9). Lobar holoprozensefalinin US tanisi icin
tipik bulgu frontal boynuzlardaki flizyonun
dort kose yapi seklinde gosterilmesidir (1).
Holoprozensefaliyi teshis ve siniflandirmak
icin MRG en iyi yontem olarak kabul edilir.
MRG'de, alobar holoprozensefalide at nal
seklinde monoventrikiil ve hemisferik fisstr
yoklugu izlenir. Semilobar holoprozensefalide
kismi  bolinme ve kismi interhemisferik
fissur veya falks (cogunlukla posterior) ile tek
ventrikuler kavite gozlenir (10). Fetal MRG'de
fetus daha matur oldugunda semilobar formlar
daha iyi degerlendirilir. Ancak 20. hafta,
korpus kallozumun anterior kismi ve antero-
ventral serebral hemisfer separasyonunun
gorilebilmesi acisindan oldukca erken donem
oldugundan bu o6zellikler 23. haftada daha iyi
degerlendirilebilir (9). Bu nedenle alobar form
ile siddetli semilobar formlarin ayrimi 20-21.
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haftada net olarak yapilamaz. Bu olgularda 23.
hafta civari aynnm acisindan daha uygundur.
Holoprozensefali ~ vakalarinda  mikrosefali
stk gorilar. Makrosefali olursa bu, vakalarda
hidrosefali gostergesidir (9). Erken tanida
koroid pleksuslara ait kelebek goériintiisinin
izlenmemesi ve tek ventrikiil gorilmesi tanidaki
en degerli ipuclaridir (1).

Ayirict  tanida  agir  hidrosefali  ya da
hidranensefali dustinulebilir. Hidranensefalide
koroid pleksuslar infarkt nedeniyle izlenmez.
Orta hat ekosu her ikisinde de izlenmez. Ancak
hidranensefalide falks serebri, interhemisferik
fisslir ve Ucguncl ventrikidl mevcut iken klasik
holoprozensefalide izlenmez (6).

Holoprozensefalide  prognoz tipe gore
degismektedir.  Alobar  holoprozensefalili
yenidoganlar birka¢ hafta icinde oOlurler.
Semilobar tipinde ise c¢ocuklar yasayabilir,
ancak zeka geriligi vardir (1). Ciddi formdaki
holoprozensefalilerin bir sonraki gebelikte %6
oraninda tekrarlama riski vardir (3).

Sonug olarak, Holoprozensefali tanisinin ve
siddetinin ortaya konmasiagisindan prenatal US
ve tamamlayici ve teyid edici bir goriintiileme
yontemi olarak da fetal MRG, Kklinisyene
yardimci olan iki 6nemli, guvenilir, radyolojik
goruntuleme yontemleridir.
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