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Vaka Sunumu

Johanson Blizzard Sendromu
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Johanson Blizzard Sendromu

Johanson Blizzard Sendromu (JBS) ender goriilen; burun
kanatlarmmin yoklugu veya az gelismigligi, diste yapisal
bozukluklar, orta hat deri defektleri, biiyiime ve zeka geri-
ligi, pankreas yetmezligi, aniisiin dogustan kapali olmast
ve dogumsal sagwrlikla kendini gosteren bir durumdur.
Otozomal resesif kalitilir. Aniisiin kapali olmast nedeniyle
getirilen ve burun kanadinda az gelismislik saptanan vaka-
da JBS diisiiniilmiis ve ender rastlanmast nedeniyle sunul-
mugtur.

Anahtar kelimeler: Johanson-Blizzard sendromu, ektoder-
mal displazi, burun kanadi aplazisi
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Johanson Blizzard Syndrome

Johanson Blizzard syndrome (JBS) is a rare autosomal
recessive congenital disorder characterized with aplasia
or hypoplasia of alae nasi, teeth, and midline dermal
defects, growth retardation, mental retardation, hypothyro-
idism, congenital heart defects, pancreatic insufficiency,
anal atresia, and congenital deafness. A newborn -diagno-
sed as Johanson Blizzard syndrome because of hypoplasia
of alae nasi and anal atresia is reported.

Key words: Johanson-Blizzard syndrome, ectodermal
dysplastic disorder, aplasia of alae nasi
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GIRIS

Johanson Blizzard Sendromu (JBS) ilk kez Johanson
ve Blizzard tarafindan 1971 yilinda tamimlanmugtir .
Yiizde sekil bozuklugu, burun kanatlarinin yoklugu
veya az geligsmisligi, sacl deride yapisal bozukluklar,
pankreasin dis salgi islevinde yetersizlik, biiylime
geriligi ve hipotiroidi ile birlikteligi olan sendromun
nasil ortaya ¢iktig1 ve nedenleri halen agik degildir.
Etkilenen hastalar genellikle kanda protein diizeyin-
de eksiklik ve sik infeksiyonlar nedeniyle yasamin
erken doneminde kaybedilirler ®. Aniisiin kapal
olmasi nedeniyle klinigimize getirilen erkek bebege
Johanson Blizzard sendromu tanis1t konmus ve ender
goriilmesi nedeniyle sunulmasi amaclanmustir.

VAKA SUNUMU

Yirmi altt yasindaki annenin ikinci gebeliginden
yasayan ikinci bebek olarak, zamaninda, sezaryenle
3.800 g agirliginda dogan erkek bebek, aniisiin kapa-

Almmdig tarih: 02.12.2010

Kabul tarihi: 20.01.2011

* Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Anabilim Dal1, Neonatoloji Bilim Dali

Yazisma adresi: Prof. Dr. Aytug Atici, Mersin Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Sagligi1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Mersin
e-posta: aytug.atici@gmail.com

86

It olmasi nedeniyle hastanemize sevk edildi.
Oykiisiinden sorunsuz bir gebeligi takiben dogdugu,
anne ve babanin ikinci dereceden kuzen oldugu, ii¢
yasinda, saglikli bir kiz ¢ocuklarinin oldugu 6grenil-
di. Yapilan fiziksel incelemede; agirligi 3800 gr.
(% 25-50), boyu 47cm (% 50-75), bas cevresi 35
cm (% 75-90) idi, her iki burun kanadinda az gelis-
mislik, alma dogru yogunlasan diiz ve dik saclar,
sacli deride orta hatta 2x2 cm genisliginde sacsiz
alan, biiylik gozler, epikantal katlantilar, tiggen sek-
linde iist dudak ve diiz filtrum, ¢enede kiiciikliik,
kulak kepgesinde olagan dist kivrimlar ve aniisiin
kapali oldugu saptand: (Resim 1, 2 ve 3). Diger sis-
temlerin incelemesi dogaldi. Laboratuvar inceleme-
sinde hematolojik ve biyokimyasal testler normal
sinirlar i¢indeydi, bu donemde hipotiroidi saptanma-
di. Ekokardiyografik inceleme ve karin ultrasonog-
rafisi normaldi.

Anal atrezi nedeniyle kolostomi yapilan bebek yasa-
minin 11. giiniinde sorunsuz olarak taburcu edildi.
Iki ve 4 aylikken kanda albiimin diizeyinde diisiik-
liik, viicudunda sislik, beslenme bozuklugu ve akci-
ger infeksiyonu nedeniyle yine hastaneye yatirilan
bebek uygun sekilde tedavi edildi.

Dort aylik iken bakilan T4 (4,5 pg/dl) ve T3 (0,77
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Resim 1. Johanson Blizzard sendromunda tipik yiiz goriiniimii.

’#

Resim 2. JBS’da belirgin gozler, diiz filtrum.

Resim 3. Bebegin bir yasindaki goriintiisii. Pariyetal bolgede
sacsiz alanlar, burun kanatlarinda az gelismislik, kulak kepce-
sinde olagan dis1 kivrimlar

ng/ml) seviyeleri diisiik, TSH ise yiiksek (38,4 uIU)
bulunarak L-tiroksin tedavisi baglandi. Gayta incele-
mesinde lipid saptandi, karbonhidrat ve indirgen
madde yoktu. Bu donemde agirlig1 ve boyu 10. yiiz-

delik dilimin altinda, bas cevresi 25. yiizdelik dili-
minde saptandi. Bu siirecte ayrica rektovesikal fistiilii
oldugu belirlendi ve uygun zamanda ameliyat yapil-
mak lizere takibe alindi.

Bir yasindayken yapilan Denver II gelisim testinde
her alanda (dil gelisimi, ince ve kaba motor hareket-
ler, kigisel ve sosyal gelisim) gelisimin geri oldugu
izlendi. BERA (Brainstem Evoked Response
Audiometry) ile yapilan isitme degerlendirilmesinde,
her iki kulakta sinirsel tipte tam isitme kayb1 saptan-
di. Detayli goz incelemesi normaldi.

Bebek halen mevcut rahatsizliklart ve JBS’nda orta-
ya c¢ikmasi olasi diger bilesenler nedeniyle ilgili
boliimlerle birlikte takip edilmektedir.

TARTISMA

Johanson Blizzard sendromu olduk¢a ender goriilen
burun kanatlarint yoklugu veya az gelismis olmasi,
alina uzanan dik ve kuru saglar, sacli deride ve disler-
de yapisal bozukluklar, bag kii¢iikliigii, dogumsal
sagirlik, cesitli derecelerde olabilen zeka geriligi,
pankreasin dis salgi islevinde yetersizlik ve buna
bagli emilim bozuklugu, biiyiime geriligi, hipotiroidi,
dogumsal kalp hastaliklari ile seyreden bir sendrom-
dur ¢4, [Ik tanimlandig1 zamandan bu yana 42 vaka
bildirilmis olup, vakalarin tiimiinde burun kanatlarin-
da az gelismiglik, pankreasin dig salgi islevlerinde
yetersizlik ve biiylime geriligi izlenmistir. Diger bul-
gularin goriilme siklig1 azalan sira ile; sagli derinin
gelismemesi (% 86), kisa boy (% 68), zeka geriligi
(% 59), dislerde yapisal bozukluklar (% 59), sagirlik
(% 54), aniis ve rektumun yapisal bozukluklari (% 50),
bag kiiclikliigli (% 36), lireme-iseme sisteminde
bozukluklar (% 31), hipotiroidi (% 27) ve dogumsal
kalp hastaliklart (% 13) seklindedir ©. Hastamizda
burun kanatlarinda az gelismislik, sacli deride dik ve
kuru saclar arasinda sacsiz alanlar, emilim bozuklu-
gu, biiyime ve gelisme geriligi, hipotiroidi, aniiste
dogustan kapalilik, rektovezikal fistiil ve isitme kayb1
bulgularinin olmasi JBS ile uyumlu bulunmustur.

Pankreasin dis salgi islevinde yetersizlik sendromun
temel bulgularindan biridir. Tripsin, kimotripsin ve
bunlarin 6n enzimleri olan karboksipeptidaz, lipaz ve
pankreatik amilaz eksikligi bildirilmis olup, tiikriik
bezleri tarafindan yapilan amilaz normal bulunmus-
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tur ©. Oliim sonras1 yapilan incelemelerde pankreas
dokusunun yag ile kaplandigi izlenmistir. Az sayida
Langerhans adacigi olmasina ragmen, hastalarda gli-
koz toleransinda bozulma bildirilmemigtir. Ciddi
emilim bozuklugu sonucu hastalarda kanda protein
diizeyinde diisiikliik, viicutta siglikler, kansizlik ve
biiyiime geriligi izlenir. Agizdan pankreas enzimleri-
nin verilmesine ragmen, erken dénemde 6liim olur.
Hastamizin gaytasinin incelemesinde lipid saptan-
mis, hastaneye yatigini gerektiren donemlerde emilim
bozukluguna bagli ishal, ciddi kan alblimin diizey
diisiikliigii ve buna bagli viicutta siglikler izlenmis,
kan gekeri 6l¢timleri normal bulunmustur.

Hipotiroidizm ve emilim bozuklugu boy kisaligina
katkida bulunmakla beraber, normal tiroid islevi
olanlarda da biiyiime geridir. Bildirilen vakalarda
hipotiroidi edinsel olup, beslenme bozuklugu sonucu
azalmig tiroid baglayan globulin seviyeleri vardir.
Hipotiroidi ile birlikte olan Johanson Blizzard send-
romlu hastalarin 6liim sonrasi incelemesinde tiroid
bezinin kii¢iilmiis, 6troid olanlarda ise normal oldugu
izlenmigtir. Bununla beraber hipotiroidinin hipofiz
kaynakli oldugu vakalar da vardir. Hastamizin hipo-
fizin manyetik rezonans goriintiilemesinde hipofiz
bezi ve parasellar yapilar normal saptanmistir.
Sendroma ait zeka geriligi, biiyiime geriligi ve sagir-
liga katkis1 olacagindan hipotiroidi mutlaka tedavi
edilmelidir. Hastamizin T4 ve T3 seviyeleri diisiik ve
TSH seviyesi yiiksek olup, agizdan L-tiroksin tedavi-
si baglanmustir.

JBS’da zeka geriliginin nedeni halen agik degildir.
Bazi caligmalarda JBS olan hastalarin otopsilerinde
beyinde bolgesel néron gogiinde bozukluklarin izlen-
digi belirtilmigse de bazi caligmalarda beyin yapisal
olarak normal, boyut olarak hafifce kiiciik olarak
izlenmigtir. Hastamizin beyinin manyetik rezonans
incelemesinde korpus kollozumda incelme diginda
beyinde bir bozukluga rastlanmamistir. En uzun
yasayan JBS’lu kiz hastanin zeka diizeyinin normale
yakin oldugu, ancak 6zel egitime gereksinim duydu-
§u bildirilmigtir ©. Hastamiza uygulanan Denver II
gelisim testinde her alanda gelisimin geri oldugu
saptanmis ve bebek bu yoniiyle de izleme alinmusgtir.

Ureme-igseme sisteminde sendromla ilgili olarak kiz-

larda vajinal septum, vajinal duplikasyon, hidromet-
rokolpos, rektovajinal fistiil, hidronefroz bildirilmis-
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tir. Hastamizin kontrasthi kalin bagirsak grafisi ince-
lemesinde rektovezikal fistiil saptanmig ve yeterli
kilo alimi1 saglaninca, kolostomi kapatilmasi sirasin-
da onarimi planlanmaigtir.

Aniiste dogustan kapalilik veya darlik bugiine kadar
tanimlanan vakalarmn yarisinda izlenmigtir. Bu durum
nedeniyle yapilan kolostomi emilim bozukluguna
katkida bulunmaktadir. Hastamiza da yenidogan
doneminde yapilan kolostominin emilim bozuklugu-
na ve biiylime-gelisme geriligine katkida bulundugu
diistintilmektedir.

JBS’a eslik eden dogumsal kalp bozukluklari arasin-
da; atriyal septal defekt, ventrikiiler septal defekt,
situs inversus, dekstrokardi, biiyiik damarlarin trans-
pozisyonu bildirilmistir . Hastamizin ekokardiyog-
rafik incelemesi normal bulunmugtur.

JBS’da sagirlik agir olup, sinirsel tiptedir. I¢ kulak
yapisal olarak normaldir, ancak vestibiiler islevlerin
kayb1 s6z konusudur. Hastamizda her iki kulakta tam
olarak sinirsel isitme kaybi izlenmis ve bu nedenle
izleme alimustir.

Yakin zamanda nazolakrimal sistem bozuklugunun
eslik ettigi iki JBS vakasi yayinlanmis olup, sendro-
ma eslik eden goz bozukluklari icinde; lakrimal-
kiitanoz fistiil, diiz palpebral fissiir, goz kapagi kolo-
bomu, sasilik, gozkapagi diisiikliigii ve epikantal
katlant1 bildirilmistir ®. Hastamizda sendroma eglik
eden goz bulgularinin aragtirilmasi amaciyla yapilan
detayli g6z incelemesi normal bulunmustur.

Otozomal resesif olarak kalitildig: bilinen sendro-
mun, bazi yaymlarda X’e bagli dominant olarak da
kalitilabilecegini ve homozigot erkek bebeklerde
oliimciil seyrettigini idda eden yayinlar olup, vakala-
rin cogu kizdir ©. Hemen hemen tiim vakalarda anne-
baba arasinda akrabalik saptanmigtir. Hastamiz erkek
olup, anne ve baba arasinda dordiincii dereceden
akrabalik mevcuttu.

Bugiine kadar bildirilen en uzun yagam siiresi 12 yas 9
ay olup, 6liimlerin ¢cogu kanda protein diizeyi diistiklii-
§ii ve sik infeksiyon nedeniyle olmaktadir ©.

Sonu¢ olarak, JBS’nun gen dizilimi ve yerlesimi
halen agik olmayip dogum Oncesi tanisi zordur.
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Bununla beraber dogum 6ncesi ultrasonografik ince-
lemede burun kanatlarinin yoklugu ve genis sigmoid
kolonun goriilmesi dogum Oncesi tantya yardimci
olabilir. Dogumdan sonra ise JBS’ye eslik eden
durumlar incelenmeli ve erken donemde yapilacak
girisimlerle yagam siiresi ve kalitesi arttirilmaya gali-
stlmalidir.
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