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Smith-Lemli-Opitz Sendromu Tip II: Vaka Sunumu
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Smith-Lemli-Opitz Sendromu Tip 11: Vaka Sunumu

Smith-Lemli-Opitz sendromu otozomal resesif gecen, ¢cok
sayida dogustan bozuklugun eglik ettigi ender goriilen bir
sendromdur. Tip Il vakalar: genellikle oliimciil seyirlidir ve
yasamn ilk giinleri icinde kaybedilirler. Smith-Lemli-Opitz
sendromu 7 dehidrokolesterol enzimindeki mutasyonlar
sonucu geligir ve 7 dehidrokolesterolden kolesterol olusu-
munda yetersizlik meydana gelir. Bunun sonucunda 7
dehidrokolesterol birikir ve tipik olarak kolesterol eksikligi
meydana ¢ikar.

Bu makalede aralarinda ikinci dereceden akrabalik bulu-
nan ebeveynlerden, 31 haftalik 2,200 g, 45 cm, 32 cm
olgiilerinde dogan ve tipik Smith-Lemli-Opitz Tip 11
Sendromu ozellikleri saptanan vaka sunulmaktadir. Fizik
muayenesinde mikrognati, her iki ayakta sindaktili, ellerde
polidaktili, el parmaklarinda ulnar deviasyon ve distalde
[fleksiyon kontraktiirii, hipertelorizm, burun kokii bastkligi,
antevert burun delikleri, inkomplet yarik damak, derin
sakral gamze, kuskulu genital yapt ve iki tarafli konjenital
katarakt saptandi. Iki tarafli konjenital katarakt Smith-
Lemli-Opitz Tip 1I Sendromu hastalarda ender goriilen bir
bulgudur.

Laboratuvar incelemesinde belirgin serum kolesterol
diigtikliigii (67 mg/dL) vardi. Barr kromatin incelemesi
negatifti. Progressiv seyirli olarak kotiilesen hasta ilk giin
icinde kaybedildi.

Anahtar kelimeler: Smith-Lemli-Opitz, kolesterol, kuskulu
genital yapt, katarakt
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Smith-Lemli-Opitz Syndrome Type I1 And Rare Associated
Finding of Cataract: A Case Report

Smith-Lemli-Opitz syndrome is a rare autosomal recessive
disorder accompanied by multiple congenital malformati-
ons. Type Il cases are highly fatal and die first days of life.
Smith-Lemli-Opitz syndrome is caused by mutations of 7
dehydrocholesterol reductase that impair the reduction of
7-dehydrocholesterol to form cholesterol. This results in
the accumulation of 7 dehydrocholesterol and typically a
deficiency of cholesterol.

Here, we present a Smith-Lemli-Opitz syndrome type 11
who is born 31 wk gestational age and 2200 gr, 45 cm, 32
cm dimensions and whose from parents they have second
degree consanginous marriage. The physicial examination
of case revealed syndactyly in both of feet, polydactly of
hands, ulnar deviation and distal deviation of hand fingers,
hypertelorism in face, flat nose, micrognatia, anteverted
nares, incomplete cleft palate, deep sacral dimple, ambigu-
us genitalia and bilaterally congenital cataracts. A bilate-
rally congenital cataract is rare event in this syndrome.

In laboratory examination, significant low serum choleste-
rol (67 mg/dL) has been detected. Barr chromatin body
was negative. The case revealed a badly progressive cour-
se in first day of life and died.
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Smith-Lemli-Opitz sendromu (SLOS) otozomal rese-
sif gecisli, cok sayida dogustan bozuklugun gézlendi-
8i ender olarak goriilen bir sendromdur. Siklig:
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1/20.000-1/60.000 arasinda degismektedir ve erkek-
lerde kizlara gore daha siktir. SLOS’lu vakalarda
kolesterol  biyosentezinin son basamaginda
7-dehidrokolesterolii (7DHK) kolesterole ¢eviren ve
geni 11q13’°te lokalize bir enzim olan 7DHK rediikta-
zin dogustan eksikligi s6z konusudur. Bunun sonu-
cunda dokularda 7DHK birikir ve kolesterol eksikligi
geligir 42,

SLOS; fasiyal dismorfizim, ekstremite ve genital
anomaliler gibi ciddi bozukluklarin bulundugu oto-
zomal resesif gecigli dogustan bir hastaliktir. Klinik
tablonun agirligina gore vakalar SLOS tip 1 ve SLOS



E. Peker ve ark., Smith-Lemli-Opitz Sendromu Tip I1: Vaka Sunumu

Tip II olmak tizere ikiye ayrilir. Tip 1 hafif etkilenen
grup olup, vakalar dismorfik gériiniime, 6grenme ve
davranig bozukluklarina sahiptir ve daha uzun stire
yasarlar. Tip II vakalarda ise ¢oklu dogumsal bozuk-
luklar gozlenir ve bu vakalar Tip 1’e gore daha agir
seyirlidir. Tip IT SLOS vakalar1 siklikla diisiik veya
ol dogumla kaybedilir ya da yasamin ilk giinleri
veya haftalarinda oliirler ©.

Burada klinik ve laboratuvar bulgulari ile SLOS Tip
II tanis1 alan ve bu sendromda ender olarak goriilen
bir bulgu olan iki tarafli kataraktin eslik ettigi bir
vaka sunulmaktadir.

VAKA SUNUMU

Aralarinda 2. derece akrabalik bulunan 25 yasindaki
saglikl1 baba ile 28 yasindaki saglikli annenin besinci
gebeliginden son adet tarihine gore gebeligin 31.
haftasinda normal vajinal yoldan 1. ve 5. dk. Apgar
skoru 3 ve 5 olarak dogurtulan vaka, dogum odasinda
yapilan ilk miidahalenin ardindan spontan solunumu-
nun olmamast nedeniyle entiibe edilerek yenidogan
yogun bakim servisine alinarak mekanik ventilatore
baglandi. Annenin gebeligi stiresince diizenli takip
edilmedigi, ancak ila¢c kullanma, infeksiyon ya da
X-ray maruziyeti oykiisii olmadigi, ikinci ve dordiin-
cli gebeliklerin abortusla sonlandig1 6grenildi. Dogum
agirhigr 2,200 g, boyu 45 cm, bas cevresi 32 cm,
viicut 1s1s1 35°C, kalp tepe atimi1 88/dk. olan vakanin
fizik muayenesinde kiigiik cene, hipertelorizm, burun
kokii basikligi, 6ne dogru burun delikleri, tam olma-
yan yarik damak (Resim 1), her iki elde polidaktili, el

Resim 1. Vakanin yiiz goriiniimiinde mikrognati, hipertelo-
rizm, burun kokii basikhig, antevert burun delikleri dikkati
cekmektedir.

Resim 2. Her iki ayakta 2. ve 3. parmaklarda ayrica sag ayak-
ta 5. ve 6. parmaklarda sindaktili izlenmektedir.

Resim 3. Sirtta belirgin sakral gamze (dimple) izlenmektedir.

parmaklarinda ulnar deviasyon ve distalde fleksiyon
kontraktiirii, her iki ayakta 2. ve 3. parmaklarda ayri-
ca sag ayakta 5. ve 6. parmaklarda sindaktili (Resim
2), derin sakral gamze (Resim 3) ve testislerin palpe
edilemedigi kuskulu genital yapi1 (tam olmayan virili-
zasyon) (Resim 4) vardi. Cildi kuru, parsémen kagidi
goriiniimiinde olup, mekonyum ile boyaliydi. Vakada
belirgin iki tarafli dogumsal katarakt saptandi (Resim
5). Vaka ileri derecede hipotonikti. Kardiyolojik
muayenesinde 2-3/6 dereceden pansistolik Uftirtim
mevcuttu.
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Resim 4. Vakada tam olmayan virilizasyon goriiniimii izlen-
mektedir.

Resim 5. Vakada iki tarafh konjenital katarakt izlenmektedir.

Laboratuvar incelemelerinde tam kan ve idrar analiz-
leri normal idi. Serum total kolesterol diizeyi 67 mg/
dL (Normal sinirlari: 100-200 mg/dL) olup, diger
biyokimyasal degerlerinde anormallik yoktu. Barr
cisimcigi negatif bulundu. Hasta mekanik ventilator-
de izlenmekte iken, ilk giin icerisinde kaybedildi.
Vakaya otopsi yapilmak istendi, ancak aileden otopsi
izni alinamadi.

TARTISMA

SLOS Tip II’de sik goézlenen dogustan anomaliler;
kictik kafa, kiiciik cene, yarik damak, 6ne dogru
burun delikleri, diistik kulak ¢izgisi, polidaktili, ikin-
ci ve liglincii ayak parmaklarinda sindaktili ve genital
anomalilerdir (kriptorsitizm, hipospadias veya klito-
ris hipertrofisi, ambigius genitalya). Daha az siklikta
hipertelorizm, katarakt, kisa ekstremiteler vardir.
Ayrica hastalarda hidrosefali, lizensefali, korpus kal-
lozum agenezisi gibi merkezi sinir sistemi, atrial
septal defekt, patent duktus arteriosus, ventrikiiler
septal defekt gibi kardiyak, pilor stenozu ve

188

Cocuk Dergisi 9(4):186-189, 2009

Hirschsprung hastaligi gibi sindirim sistemi, renal
hipoplazi ve kistik renal displazi gibi triner sistem,
tek loblu akciger gibi solunum sistemine ait i¢ organ
anomalileri gozlenir. Intrauterin biiyiime geriligi
belirgindir ¥. Burada sunulan vakada fizik muaye-
nede sendromun bircok ozelligi saptandi. Belirgin
pansistolik iiflirlimiin olmas1 bir dogumsal kalp ano-
malisinin de eslik ettigini dusiindiirdii ve cekilen
ekokardiyografisinde 3.2 cm ventrikiiler septal defekt
saptandi. Tipik klinik ve laboratuvar bulgularin
yaninda vakanin yasamin ilk giintinde kaybedilmig
olmas1 SLOS Tip II tanisint desteklemektedir. Daha
onceki calismalarda SLOS Tip I'nin siklikla 6lu
dogum ya da disiikle sonuglandiginin belirtilmig
olmast Y, bize annenin diislikle sonlanan diger iki
gebeliginin de SLOS Tip II vakalar1 olabilecegini
distindiirmiigtiir.

Dogumsal katarakt SLOS’lu vakalarda ender olarak
bildirilmistir. Kolesterol sentezindeki aksakliktan
dolayr daha cok dogum sonrast gelistigi hatta bazi
vakalarda ¢ok hizla kataraktin meydana cikabildigi
bildirilmistir . Buna ragmen, literatiirde dogumsal
kataraktli vakalar bildirilmistir fakat intrauterin
donemde bu bulgunun nasil gelistigine dair bir bilgi
bulunmamaktadir “. Burada sunulan SLOS tip II
vakada da ender olarak rastlanilan bir bulgu olmasina
ragmen, dogumsal katarakt varlif1 acik¢a izlenmek-
tedir (Resim 5).

Erkek hastalarda genellikle kuskulu genital yap:
gortiliirken kiz hastalarda normal genital yap1 sapta-
nir. Kiz hastalar genellikle normal genital yapilara
sahip olduklarindan dolay1 erkek hastalarda tan1 daha
kolaydir. Bu durumun erkek hastalarda neden daha
yliksek oranda goriildiigii gergegini agiklayabilecegi
diistiniilmektedir . Burada sunulan ve belirgin kus-
kulu genital yapisi olan vakanin Barr kromatin cisim-
ciginin olmamasi erkek lehine yorumlandi. Ancak,
karyotip tayininin yapilmamis olmas1 vakanin deger-
lendirilmesinde bir eksiklik olarak diisiiniilebilir.

Laboratuvar testlerinde azalmig serum kolesterol
diizeyleri SLO icin bir gosterge olabilir. Bununla
birlikte plazma kolesterol diizeyi ile hastaligin ciddi-
yeti arasinda korelasyon olmadig: da bildirilmigtir
79, Son yillarda uygulanan safra asidi ve kolesterol
tedavisi ile bu g¢ocuklarn biiyiime ve ndromotor
gelismelerinde diizelme oldugu bildirilmigtir.
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Antenatal kolesterol tedavisi ile fetal kolesterol diize-
yini arttirmaya yonelik calismalar aragtirma asama-
sindadir 7'9, Burada sunulan vakada kolesterol
seviyesi belirgin diigiik bulunmustur. Ancak, hasta-
larda 7 dehidrokolesterol diizeyinin yiiksekligi son
derece onemlidir ve kolesterol yapimindaki bozuklu-
gun hangi diizeyde oldugunu gostermesi acisindan
degerlidir. Maalesef hastamizin erken dénemde kay-
bedilmis olmasindan dolayr bu yiikseklik gosterile-
medi, belki gosterilebilseydi tanty1 desteklemesi aci-
sindan ¢ok yararli olacakti.

Sonug olarak, bu vakada oldugu gibi yiiz, kol ve
bacaklar1 tutan ¢oklu dogumsal anomalilerin varli-
ginda ve kugkulu genital yap1 veya dogumsal kata-
raktli vakalarda serum total kolesterol diizeyi diisiik
saptandiginda SLOS da diisiintilmesi gerekmektedir.
Ozellikle SLOS Tip IT vakalarinin agir seyirli oldugu
ve ilk giinlerde 6liimciil oldugu vurgulanmig ve lite-
rattire katki saglanmigtr.
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