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Case Report / Olgu Sunusu

Cok diisiik dogum agirhikh bir bebekte konjenital iktiyoz

Congenital ichthyosis in a very low birth weight infant
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OZET

Iktiyozlar klinik ve etiyolojik olarak hererojen derinin bir grup kalitsal
keratinizasyon bozuklugudur. Yaygin cilt kurulugu, ciltte soyulma ve pullanma,
bazen eritrodermi ve histopatolojik olarak hiperkeratoz ile karakterizedir. iktiyozis
vulgaris ve X’e bagh iktiyoz, iktiyozun en yaygin goriilen tipleridir. Konjenital
iktiyozlar daha seyrek goriiliir. Lameller iktiyoz, konjenital iktiyoziform eritrodermi
ve harlequin iktiyozu konjenital iktiyozlar arasinda yer alir. Lamellar iktiyoz
genelikle dogumda mevcuttur ya da kisa bir siire sonra baglar. Bebekler tiim viicudu
kaplayan parsomen kagidi benzeri yapist olan seffaf bir membranla (kollodion zar)
dogarlar. Dehidratasyon, sepsis, elektrolit dengesizligi ve pndmoni gibi
komplikasyonlarin 6nlenmesi sag kalim acisindan biiyliik 6nem tasir. Tedavideki
temel amag s1vi kaybinin 6nlenmesi, derinin nemlendirilmesi ve stratum korneumun
yumusakliginin saglanmasidir. Sundugumuz olgumuzda klinik 6zellikleri ile lameller
iktiyoz tanis1 konulan ¢ok diisiik dogum agirlikli prematiire bebek sadece topikal
ajanlarla basari ile tedavi edilmistir. Bu vaka nedeni ile konjenital iktiyozlu
prematiire bebeklerin yenidogan yogum bakim {initesindeki bakimi gdzden
gecirilmistir.

Anahtar kelimeler: ¢ok diisiik dogum agirhigi, prematiirite, yenidogan yogun
bakim iinitesi, konjenital iktiyoz

ABSTRACT

The ichthyoses are clinically and etiologically heterogeneous group of
hereditary keratinization disorders. They are characterized by generalized scaling
and dryness of the skin, occasionally by erythroderma and histopathologically by
hyperkeratosis. Ichthyosis vulgaris and X-linked ichthyosis are the most common
types of ichthyosis. Congenital ichthyoses are rare, which include lamellar
ichthyosis, congenital ichthyosiform erythroderma, and harlequin ichthyosis.
Lameller ichthyoses are usually present at birth or present soon after birth. The
affected infants are born with a parchment paper like transparent membrane
(collodion membrane). Prevention of the complications such as dehydration, sepsis,
electrolyte imbalance and pneumonia is important for survival. The main goal of the
treatment is to prevention of fluid loss, emollition of the skin and providing the
softness of stratum corneum. In our case very low birth weight premature infant
with the diagnosis of lamellar ichthyosis based on clinically findings was treated
successfully only with topical agents. Hereby, we reviewed the care of premature
infants with congenital ichthyosis in neonatal intensive care unit.

Key words: very low birth weight, prematurity, neonatal intensive care unit,
congenital ichthyosis



Cagdas Tip Dergisi 2015;5(Ek):CR1-4
DOI: 10.16899/ctd.76166

GIRIS

Iktiyozlar cogunlugu tek gen hastahg: ile
giden klinik ve etiyolojik olarak heterojen derinin
bir grup kalitsal keratinizasyon bozuklugudur.
Klinik spektrumu oldukca genistir. Yaygin cilt
kurulugu, ciltte soyulma ve pullanma, bazen
eritrodermi ve histopatolojik olarak hiperkeratoz
ile karakterizedir. Iktiyozlarm biiyiik ¢ogunlugu
kalitsaldir ~ ancak  malignensi, otoimmiinite,
enfeksiyon ya da beslenme bozukluklarina baglh
sonradan  kazanilabilir.  Iktiyozun  kalitsal
formlarindan DNA tamirinden derinin bariyer
fonksiyonlarma degin ¢ok genis bir aralikta
hiicresel fonksiyon goren 50’nin iizerinde gen
sorumludur (1,2). Bu fonksiyonlarin herhangi
birinde gelisen sorun anormal deskuamasyon ve
deride kabuklanma ile giden epidermal hiperplazi
ve asir1 stratum korneum olusumu gibi stereotipik
epidermal yanita neden olur.

Iktiyozis vulgaris ve X’e bagh iktiyoz,
iktiyozun en yaygin goriilen tipleridir. Konjenital
iktiyozlar daha seyrek goriiliir. Lameller iktiyoz,
konjenital iktiyoziform eritrodermi ve harlequin
iktiyozu konjenital iktiyozlar arasinda yer alir.
Insidansinin  200000-300000 canli dogumda 1
oldugu diisiiniilmektedir (3). Klinik bulgular ¢ok
hafiften ¢ok siddetliye kadar genis bir spektrumda
olabilir.

Lamellar  iktiyoz  genellikle dogumda
mevcuttur ya da kisa bir silire sonra baglar.
Bebekler tiim viicudu kaplayan parsomen kagidi
benzeri yapist olan seffaf bir membranla
(kollodion zar) dogarlar (4). Normal bir deri gibi
fonksiyon gostermeyen bu membran ilk bir iki
hafta icinde kendiliginden yirtilir. Cogunlukla
prematiire dogan bebekler yasamlarmin ilk
giinlerinde ektropion, eklabium ve kulaklarinin
yayvanligi  nedeniyle birbirlerine benzerler.
Dehidratasyon, sepsis, elektrolit dengesizligi ve
pnémoni gibi komplikasyonlarin &nlenmesi sag
kalim agisindan biiyik Onem tasir. Tedavide
topikal ajanlarin yani sira bir kismu deneysel
asamada da olan sistemik ilaglar kullanilabilir
(5,6).

Sundugumuz olgumuzda g¢ok diisiik dogum
agirhgl (CDDA) ile dogan prematiire bir bebek
sadece topikal ajanlarla bagar ile tedavi edilmistir.
Bu vaka nedeni ile konjenital iktiyozlu prematiire
bebeklerin yenidogan yogum bakim {initesindeki
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(YYBU) bakiminin gbzden gecirilmesi
planlanmistir.

Vaka takdimi

Yirmi sekiz yasindaki annenin ikinci
gebeliginden 28 haftalikken sezaryenle 1200 gr
agirhiginda dogan erkek bebege dogum odasinda
pozitif basingli ventilasyon ile canlandirma
uygulandi ve entiibe edilerek YYBU’ye yatirildi.
Anne ve baba arasmnda 2.dereceden akrabalik
oldugu, annenin diisik ve o6li dogumunun
olmadig1 ve 3 yasinda saglikli bir ¢ocugu oldugu
Ogrenildi. Annenin enfeksiyon, hipertansiyon,
preeklampsi, diyabeti de igeren herhangi bir
hastaligi yoktu. Erken dogumu agiklayacak tek
patoloji annede servikal yetmezlik varligiydi.
Bebegin Apgar skorlar1 1 ve 5. dakika sirast ile 5
ve 7 idi.

Sekil 1 a: Yogun bakim tinitesine alindiginda kollodion bebek
goriiniimii, b: bilateral ektropion dikkati gekmektedir.

Sekil 2: Taburculta ektropionun ve derideki yaygin
soyulmalarin kismen diizeldigi goriilmektedir.
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Fizik muayenede viicut agirligit 1200 gram
(50 persentil), bas cevresi 26 cm (50 persentil)
olarak o6lgiildii. Deri tiim viicudu bir membran gibi
sarmis ve parlak goriiniimdeydi. ilerleyen giinlerde
sacli deri ve tiim gévdede yaygin lameller tarzda
yapisik kahverengi skuamlar, avug i¢i ve ayak
tabanlarinda hiperkeratoz ve fissiirler belirginlesti.
Gozlerde bilateral belirgin ektropion mevcuttu
(Sekil 1). Belirgin eritrodermisi ve oral mukoza
tutulumu olmayan bebege klinik olarak lameller
iktiyoz tanist konuldu. Kiivéz i¢i nem orani
artirilarak %75’e ayarlandi. Nem ve 1s1 yonetimi
acisindan bebek polietilen bir torba igine konuldu.
Vazelin, lanolin  karigimi  ve zeytinyagi ile
doniisiimlii topikal bakim uygulandi. Gozlerde
kuruluk i¢in sik aralikli suni gbzyasi, antibiyotik
iceren damlalar ve pomadlar kullanildi. Alin ve
sacli deriye nemlendirici sonrasi diizenli masaj
yapildi.

Fizik muayene ve radyolojik bulgularla
respiratuar distres sendromu tanisi konulan bebege
intratrakeal surfaktan tedavisi uygulandi ve
sistemik antibiyotik tedavisi baslandi. 1ki giin
mekanik ventilatdrde izlenen bebek sonrasinda
ekstiibe edildi ve siirekli pozitif hava yolu basinci
(CPAP) ile izlendi. Beraberinde bebege intravenoz
kafein sitrat tedavisi baglandi. Alt1 giin CPAP’te
izlendikten sonra serbest oksijen tedavisine gegildi.
Ilk giin parenteral beslenme baslandi. Bebegin
glinlik  viicut agirhigi  ile beraber serum
elektrolitleri sik aralikli kontrol edilerek sivi-
elektrolit dengesi saglandi. 1k giin minimal enteral
beslenme bagland1 ve sonraki giinlerde enteral
beslenmesi asamali olarak artirildi. Onbesinci giin
anne siitii ile tam enteral beslenmeye gegcildi. Anne
siitii zenginlesticisi ile anne siitiiniin protein ve
kalori igerigi arttirildi ve bebegin gereksinimi olan
gilinlik 120 kcal/kg kalori karsiland1 ve taburcu
edildi. 70 giinliikken kontrol muayenesine gelen
bebegin viicut agirligi 2550 gramdi. Bebegin deri
bulgular1 ve ektropionu biiyiikk oranda diizelme
gostermigti  (Sekil 2). Aile prematiirite izlemi
acisindan aylik kontrollere ¢agrildi. Deri bakimi ve
olast  komplikasyonlar  konusunda  ayrintili
bilgilendirildi. Uygun zamanda deri biyopsisi ve
gen mutasyon analizi yapilmasi planlandi.

Takci et al.
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Hiperkeratoz ve/veya kepeklenmenin eslik
ettigi deskuamasyon bozuklugu ile karakterize
iktiyozlarmm  bir bolimiinii otozomal resesif
konjenital iktiyozlar olusturur. Klasik harlequin
iktiyozdan, biilloz olmayan konjenital iktiyoziform
eritroderma ve klasik lameller iktiyoza kadar
cesitli klinik fenotipleri igerir. Otozomal resesif
konjenital iktiyozlarin baglica deri fenotipi lameller
iktiyoz ve Kkonjenital iktiyoziform eritrodermi
olmakla beraber klinik bulgular i¢ ige gegebilir.
Genetik analizlerde su ana kadar 6 gen mutasyonu
gosterilmistir. 14. kromozom {izerinde yer alan
transglutaminaz 1 (TGM1) gen mutasyonu en
yaygin olanidir ve lameller iktiyozdan sorumludur
(3).

Lameller iktiyoz  genellikle dogumda
mevcuttur veya dogumdan hemen sonra ortaya
cikar. Lameller iktiyoz tanis1  laboratuar
bulgularindan ziyade klinik bulgularin varlig: ile
konulmaktadir. Bebekler kollodion membranla
dogarlar. Iki hafta icinde zar kurur ve zamanla
genis tabakalar seklinde dokiiliir ve yerini
hiperkeratoza birakir. Siddetli lameller iktiyozu
olanlarda squamlar genis, sari-kahverengi renkte,
kalin ortadan yapisik ve kenarlar1 yukar1 dogru
kivrilmigtir. Yanaklar kirmizi gergin ve parlaktir.
El i¢i ve ayak tabanlarinda hemen daima tutulum
vardir. Ektropion onemli tanisal bir bulgudur,
Eklabion, hipohidroz ve alopesi eslik eden bulgular
arasindadir. Konjenital iktiyoziform
eritrodermadan farkli olarak eritrodermi hi¢ yok ya
da ¢ok hafiftir. Otozomal resesif kalittim paternini
diisiindiirecek kardes Oykiisii ve akrabalik tanida
onemlidir (3,4). Hastamizda pozitif kardes oykiisii
yoktu ancak anne ve baba arasinda akrabalik vardi.
Mevcut cilt bulgulart ve ektropionu ile klinik
olarak lameller iktiyoz tamsi  disliniildi.
Hastamizin  ileri derecede prematiire olusu
nedeniyle cilt alt1 yag dokusu normalden az ve deri
seffaf goriiniimdeydi, bu nedenle baslangigta
"gecici" eritrodermik gdriiniim mevcuttu.

Rubio-Gomez ve arkadaslar1 (7) kollodion
membranla dogan bebekleri geriye doniik olarak
inceledikleri  caligmalarinda, klinik  bulgular,
hastaligin ~ yayginlhigi,  komplikasyonlar  ve
mortaliteyi igeren ve 0-15 arasinda bir puanlama
sistemi olan bir hastalik siddet skorlamasi
gelistirmiglerdir. Buna goére lameller iktiyoz gibi
klasik iktiyozlart igeren grupun sendromik
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iktiyozlara gore belirgin derecede agir seyrettigi
saptanmistir. Bizim vakamizda da hastalik siddet
skoru klasik iktiyozlarda oldugu gibi yiiksek
bulunmustur (siddet skoru:11)

Deri dis ortama kars1 bariyer gorevi olusturan
bir organdir. Derinin en dis tabakasi olan
epidermis viicudu sivi kaybi, fiziksel ve kimyasal
etkilere kars1 korumaktadir. Iktiyozlu hastalarda
epidermis biitiinliigii ~ bozuldugundan 151
insitabilitesi ve sivi kaybi1 gelismektedir. Bunun
sonucu  hipernatremik  dehidratasyon sik
gelismektedir. Piyodermi ve sepsise bagl mortalite
riski artmigtir (6). Hastamizin CDDA’l1 prematiire
oldugunu diisliniildiigiinde bu gibi
komplikasyonlara zamaninda dogmus iktiyozlu bir
bebege gore daha yatkin oldugu bir gercektir. Sivi
kaybinin  Onlenmesi i¢in bebegin izlenecegi
ortamin nem oraninin %50-70 araliginda tutulmasi
onerilir (6). Bu nedenle ilk gilinden itibaren
hastamizda kiivoz i¢i nem oranmi yiiksek tutup,
bebegin hidrasyonu ve serum elektrolitlerini yakin
olarak sorunsuz izlenmistir. Bebekler yeterince
terleyemeyecegi i¢in viicut 1silart artma egiliminde
olabilir. Kiivoz 1s1s1 32-34 °C’de tutularak ve viicut
18181 yakin monitorize edilerek hipertermi veya
hipotermi engellenebilir (8). Epidermal yapim ve
yikim fazla oldugundan bebeklerin  kalori
ihtiyaglar1  fazladir. Bu nedenle anne siitii
zenginlestiricisi kullanarak bebege yeterli agirlik
artisin1 kazandiracak giinliik kalori verilmistir.

Tedavideki temel amag¢ sivi  kaybinin
Onlenmesi, derinin nemlendirilmesi ve stratum
korneumun yumusakliginin saglanmasidir.
Literatiirde topikal nemlendiricilerin enfeksiyon
icin risk olusturabilecegi yoniinde tartigmalar olsa
da vazelin gibi yumugsak nemlendiricilerin hijyen
uygulamalarma dikkat edilerek kullanimi hali
hazirda kabul edilen tedavi yaklagimidir (6,9).
Bebegin hareketleri g¢epegevre saran membran
tarafindan engellenip, derin soluk alip vermede ve
hareketlerde zorluk ortaya cikaracagindan topikal
nemlendiricilerin vakit kaybetmeden uygulanmasi
gereklidir. Hastamiza sik araliklarla diizenli olarak
vazelin ve lanolin uygulanmigtir. Tedavide
kullanillan diger topikal ajanlar arasinda iire,
salisilik asit, alfa hidroksi asitler, propilen glikol ve
laktik asit sayilabilir (10). Topikal olarak N-
asetilsistein, liarazol ve kalsipotriol de denenmis
ve kismi yamit alinmig ilaglardir. (10,11).
Epidermal bariyer bozuk oldugundan topikal
gjanlarin emilimi fazla ve dolayisiyla sistemik
toksisiteleri daha belirgin olacaktir. Bu nedenle
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topikal ajan sec¢iminde dikkatli olunmalidir.
Iktiyozlu hastalarin énemli bir kisminda retinoidler
ve retinoik asit metabolizmasini bloke edici ilaglar
kullanilmaktadir. Retinoidler keratolitik etkilidir ve
hiicre farklilasmasini diizenleyerek hiperkeratozu
Onler. Baslica yan etkileri arasinda miikokutandz
sorunlar, hepatotoksisite, hiperlipidemi,
hiperosteozis ve c¢ocuklarda erken epifiz
kapanmasi sayilabilir. Potansiyel yan etkilerinden
dolay1 yanit alinacak en diisiik dozda baglanmalidir
(3,10). Prematiire bebekler ilag yan etkilerine karsi
zamaninda dogmus bebeklere oranla daha duyarli
oldugundan sistemik retinoid tedavisi hastamizda
tartisilmis ancak ila¢ baglanmamustir.

YYBU desteginden sonra saglikli bir yasam
icin multidisipliner yaklasim ¢ok dnemlidir. Ideal
olan hastanin bir pediatrist, pediatrik dermatolog,
pediatrik  oftalmolog, psikolog ve genetik
danigman ile izlenmesidir. Uzun donemde
kontraktiir gelisimini 6nlemek i¢in bu ekibin igine
bir  fizyoterapist de eklenmelidir.  Genetik
danmismanlik hizmeti ileride ¢ocuk sahibi olmak
isteyen ailelerde prenatal tamiyr miimkiin
kilacaktir.

Sonug¢ olarak YYBU’de izlenen iktiyozlu
prematiire bebekler uygun bakim ve topikal
ajanlarla  tedavi  edilebilmektedir.  Izlemde
prognozun iyiye gittigi durumlarda olast yan
etkilerden kagmmmak amaciyla sistemik tedaviler
gerekirse  bebegin  biiylidiigli  bir doneme
ertelenebilir.
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