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Dismorfik hastaya yaklasim

Approach to the dysmorphic patient
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Dismorfik 06zellik tanimi viicut
yapisindaki anormal farkliliklar icin
kullanilmaktadir. Dismorfoloji, klinik
genetigin yapisal bozukluklar ile ilgilenen
dalidir. Tim yenidoganlarin yaklasik %2-
3’linde dogustan yapisal major anomali
gozlenmektedir. Etiyolojik olarak dogumsal
anomalilerin yaklasik %25’inin kromozom
hastaliklar;, %10’'unun  kopya sayisi
degisiklikleri, %20’sinin tek gen defektleri,
%40’ mmin  multifaktériyel nedenler ve
%5’inin ~ teratojen  kaynakli  oldugu
diistinilmektedir. Yapisal bozukluga sahip
olan bir hastada etiyolojinin belirlenmesi;
tedavi, hastaligin seyri, prognoz ve olasi
komplikasyonlar hakkinda bilgi
edinilmesinin yani sira sonraki gebeliklerde
tekrarlama riskinin saptanarak aileye
genetik danismanlik saglanmasi agisindan
onemlidir. Dogumsal anomalilerin prenatal
mi yoksa postnatal mi baslangich oldugu,
baska yapisal bozukluklarin eslik edip
etmedigi ve ¢oklu anomalilerin birbiriyle
iliski mekanizmasi sorgulanmalidir.
Dismorfik  ozelliklerin  klinik  olarak
degerlendirilmesi anomalilerin ortaya ¢ikis
zamani ve etyopatogenezi hakkinda goriis
saglayarak tan yol gosterici olmaktadir.

Anomalilerin Siniflandirilmasi

Yapisal bozukluklar fonksiyonel
etkilerine ve olusum mekanizmasina gore
siiflandirilmaktadir. Siklik ve fonksiyonel
etkilerine gore normal varyant, minor
anomali ve major anomali olmak iizere li¢
gruba ayrilmaktadir.

Normal varyasyon: Yapisik kulak
lobiilii gibi herhangi bir kozmetik ve/ veya
fonksiyonel bozukluga neden olmayan ve
toplum siklig1 %4’ten fazla olan anomalileri
tanimlamada kullanilmaktadir.

Min6ér anomali: Herhangi bir
fonksiyonel bozukluga yol ag¢gmayan,
kozmetik degere sahip olabilen ve toplum
sikigi  %4’ten az olan anomalilerdir.
Palpebral araliklarin asag1 veya yukari egimli
olusu, tek palmar c¢izgi, klinodaktili, bifid
uvula 6rnek olarak verilebilir.

Major anomali: Viicudun
fonksiyonunu bozan, tibbi ve/veya cerrahi
miidahale gerektiren anomalilerdir.

Konjenital kalp hastaliklari, yarik damak/
yarik dudak, noral tiip defektleri, gastrosizis,
ekstremite  defektleri ~ 6rnek  olarak
verilebilir.

Tek minér anomali varliginda %3. 2
mindr anomali varliginda %10.3 veya daha
fazla min6r anomali varhiginda ise %20’den
fazla major anomalinin eslik ettigi
gosterilmistir. Bu nedenle 6zellikle coklu
mindr anomali varliginda hastalar major
anomali agisindan degerlendirilmelidir.

Dogumsal defektler izole olabilir
veya birden fazla organ sistemini etkileyen
karakteristik bir kombinasyonda
gozlenebilir. Konjenital tek primer defektler
olusum mekanizmasina gore malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon ve displazi olmak
lizere 4 ana grupta incelenebilir.
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Dogumsal defektler izole olabilir
veya birden fazla organ sistemini etkileyen
karakteristik bir kombinasyonda
gozlenebilir. Konjenital tek primer defektler
olusum mekanizmasina gére malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon ve displazi olmak
lizere 4 ana grupta incelenebilir.

Malformasyon: Gelismekte olan
organda intrensek problemlere baglh olusan
morfogenezdeki  anormallikler  sonucu
ortaya cikar. Prenatal donemde olusan kalici
yapisal ve/ veya fonksiyonel bozukluklardir.
Cogu organogenezin tamamlandigi
intrauterin 8. hafta sonuna kadar meydana
gelir. Konjenital kalp hastaliklar, yarik
damak/yarik dudak, spina bifida 6rnek
verilebilir. Malformasyon izole olarak
gortilebilecegi gibi bir sendrom, sekans ya da
assosiasyonun komponenti olabilir.
Etiyolojide kromozomal bozukluklar, tek gen
hastaliklari, multifaktériyel kalittm ve
teratojen maruziyeti yer almaktadir.

Deformasyon:  Fetusda  normal
gelisen yapinin dis mekanik etkilere maruz
kalmasi sonucunda  olusan  yapisal
bozukluklardir. Club foot, kalca cikigi,
kraniofasial sekil bozuklugu o6rnek olarak
gosterilebilir. Deformasyonlar genellikle
organogenezin tamamlanmis oldugu
intrauterin 8. haftadan sonra gelisir.
Oligohidramniyoz, uterus sekil anomalileri,
cogul gebelik gibi nedenler etiyolojide yer
almaktadir. Prognoz genellikle iyidir ve
tekrarlama riski etiyoloji ile iliskilidir.

Disrupsiyon: Normal olarak gelisim
gosteren  bir  yapmnin  destruksiyon
sonucunda kalic1 olarak sekil bozukluguna
ugramasidir. Amniyotik bantlara bagh
olusan ekstremite amputasyonlar1 veya
fasial kleftler, talidomid gibi ilaclara bagh
embriyopatiler, vaskiiler nedenlere bagh
olusan gastrosizis ve porensefalik Kkist
disrupsiyon drnekleridir.

Displazi: Belirli bir doku tipinde
hiicresel organizasyon bozuklugu sonucu
ortaya c¢lkan morfogenez  hatasidir.
Ektodermal displaziler, iskelet displazileri
gibi 6rnekler verilebilir.

Coklu yapisal bozukluklar altta yatan
nedene ve anomalilerin birbiriyle olan
iliskisine gore; sendrom, sekans ve
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asosiasyon olmak {izere {li¢ ana grupta
incelenmektedir.

Malformasyon sendromu: Etiyolojik
mekanizmanin  belirli  oldugu  ¢oklu
konjenital malformasyonlarin birlikteligidir.
Coklu malformasyon sendromlarina
kromozomal anomaliler, kopya sayisi
degisiklikleri, tek gen defektleri veya
cevresel nedenler yol acabilmektedir.

Sekans: Coklu yapisal bozukluklar
baslatici olan tek bir yapisal bozukluga
sekonder gelismektedir. Baslatict olan
yapisal bozukluk malformasyon,
deformasyon, disrupsiyon veya displazi
olabilir. Mandibular hipoplaziye sekonder
glossopitozis ve yarik damak gelisen Pierre
Robin sekansi en iyi bilinen
orneklerindendir.

Asosiasyon: Birden fazla yapisal
bozuklugun rastgele olmayan bir sekilde
birlikte daha sik gorilmesi ve ortak bir
etiyolojik nedenin gosterilememis olmasidir.
Vertebral, anal, kardiyak, trakeo-6zefageal,
renal ve ekstremite anomalilerinin birarada
gorildiigii VACTERL asosiasyonunda 6zgiil
bir etiyolojik faktor bilinmemektedir.

Oykii ve fizik muayene

Dismorfik  hastaya  yaklasimda
oncelikle prenatal, natal ve postnatal
oykiiniin alinmasi, en az ii¢ kusak icerecek
sekilde aile agac1 ¢izilerek soygec¢misin
sorgulanmas1  gerekmektedir. Gebelikte
gecirilen hastaliklar, enfeksiyonlar, teratojen
maruziyeti sorgulanmali; fetal hareketler,
amnion sivi miktari, fetal pozisyon, dogum
sekli, bebegin dogum agirlig1 ve bas cevresi
Olcimleri ile ilgili bilgiler alinmaldir.
Annenin onceki gebeliklerine ait bilgiler,
diistik veya 6lii dogum gibi durumlar, akraba
evliligi ve ailede genetik hastalik O6ykiisii
sorgulanmalidir. Hastanin gelisim
basamaklary, sistemik hastaliklart ve
kullandig1 ilaglar kaydedilmelidir. Oykii ve
soy agac bilgilerine dayanilarak hastaligin
kalitim modeli hakkinda fikir

yuritiilebilmektedir.

Fizik muayenede hastanin
antropometrik Olgtimleri yapilarak
bliytimesi degerlendirilmelidir. Tim

sistemleri igeren bir fizik inceleme yapilmali,
sirasiyla yiiz ve viicutta yer alan dismorfik
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ozellikler not edilmelidir. Hastalarin
fotograflarinin cekilerek arsivlenmesi tanida
ve izlemde yardimcidir.

Tani

Dismorfik bulgular1 olan hasta
degerlendirilirken, 6ykii ve fizik inceleme ile
yapisal bozukluklarin baslangi¢ zamani, tekli
veya c¢oklu anomali varligt ve olasi
etyopatogenez  aydinlatilmaya  calisilir.
Hastalara kesin taninin konulmasi hastaligin
tedavi, takip ve prognozu hakkinda bilgi
edinilmesinin yani sira sonraki gebeliklerin
planlanmasinda ailelere saglanacak genetik
danismanlik agisindan énemlidir. Oykii ve
fizik inceleme ile 6n tan1 konulan hastalarda
genetik  etiyolojiye = yonelik  gerekli
sitogenetik ve molekiiler ydntemlerden
faydalanilabilir. On tam1 konulamayan
olgularda ise mikroarray analizi ile tiim
ekzom ve genom sekanslama gibi yeni nesil
dizileme yontemlerinin kullanilmasi
onerilmektedir. Tanis1  belirlenemeyen
olgularin takip edilmesinin tanisal verimi
arttirdigl gosterilmistir. Dismorfik hastaya
yaklasimda uygun laboratuvar ve
goriintilleme tetkiklerinden yararlanarak
taniya ulasilmasi kadar, hastalarin izlemi ve
genetik danismanlik saglanmasi da ¢ok
onemli yer tutmaktadir.

Yazar Katkisi: Hipotezin olusturulmasi,
tasarim, yorumlama, literatlir taramasi,
sunumun hazirlanmasi, sunumun yapilmasi,
makalenin yazimi: GUD

Cikar catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar
catismasi yoktur.

Mali destek: Herhangi bir kisi, kurum veya
kurulustan mali destek alinmamistir
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