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oz

Kemiklerde yaygin osteoskleroz ile karakterize genetik bir hastalik
olan osteopetroziste, osteoklastlarin yikim islevindeki bozukluk
klinik tabloya neden olmaktadir. Anormal kemik yapimi sonucunda
kemik boslugu daralir, kemik iligi yetersizligi gelisir ve agir anemi,
trombositopeni, I6kopeni gorilebilir. Ekstramediiller hematopoez
nedeniyle hepatomegali ve splenomegali gorilebilir. Bu galismada,
pansitopeni ve hepatosplenomegali klinige ile basvuran 1,5 ayhk
osteopetrozis tanil bir olgu sunulmusgtur.

Anahtar Kelimeler: Kan transflizyonu, osteopetrozis, yenidogan

ABSTRACT

Osteopetrosis, which is a genetic disease characterized by
extensive osteosclerosis in the bones, causes the clinical picture
due to the defect in the destruction function of osteoclasts. As a
result of abnormal bone formation, the bone space narrows, bone
marrow failure develops, and severe anemia, thrombocytopenia,
leukopenia can be seen. Hepatomegaly and splenomegaly may be
seen due to extramedullary hematopoiesis. In this study, a 1.5-
month-old patient with a diagnosis of osteopetrosis who applied
to the clinic with pancytopenia and hepatosplenomegaly is
presented.
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Giris

Kemiklerde yaygin osteoskeroz ile karakterize genetik bir
hastalik olan osteopetroziste, osteoklastlarin kemik yikim
islevindeki bozukluk klinik tabloya neden olmaktadir.
Anormal kemik yapimi sonucunda kemik boslugu daralir,
kemik iligi yetersizligi gelisir ve agir anemi,
trombositopeni, lokopeni gorilebilir. Ekstramediiller
hematopoez nedeniyle hepatomegali ve splenomegali
gelisebilir. Otozomal resesif (OR) gegisli formu siddetli
klinik tabloya neden olur. Malign infantil osteopetroz
(insidans 1:250.000 dogum), dogumdan hemen sonra
ortaya cikar ve tedavi edilmezse olime yol agabilir.
Hastalar siklikla pansitopeniye bagl enfeksiyon, kanama
veya kalp yetmezligi nedeniyle kaybedilirler. Hastaligin
tek kesin tedavisi kemik iligi transplantasyonudur. Diger
bir tipi ise otozomal dominant (OD) osteopetrozis
(insidans 1:20.000 dogum) tipik olarak ge¢ ¢ocukluk veya
ergenlik doneminde baslar ve hafif klinik tablo ile kendini
gdstermektedir.’* Bu calismada, dis merkez yenidogan
yogunbakim Unitesinde tekrarlayan kan transflizyon
oykusi olan ve pansitopeni agisindan tetkik amach ¢ocuk
klinigimize sevk edilen 1,5 aylik ¢ocuk olgu tzerinden
malign infantil osteopetrozise dikkat c¢ekilmesi
amaglanmigtir.

Olgu Sunumu

Kirk bes ginlik erkek bebek, pansitopeni nedeniyle
tanisiyla tetkik ve tedavi amaciyla dis merkez yenidogan
yogunbakim tinitesinden (YDYBU) ¢cocuk klinigimize kabul
edildi. Prenatal donem takiplerine gitmeyen 22 yasindaki
anneden sezaryen ile 38. gestasyonel haftasinda, 2920 g
dogdugu 6grenildi. Anne ve baba arasinda birinci derece
akrabalik mevcuttu. Postnatal ilk 24 saatinde hipoglisemi,
yenidogan erken sepsis ve trombositopeni (30.000/uL)
on tanilari ile dis merkez YDYBU'ye yatisi gerceklestigi ve
yatisi  boyunca farkh  zamanlarda anemi ve
trombositopeniye  yonelik i kez intraventz
immunglobilin (IVIG), li¢ kez trombosit stispansiyonu (TS)
ve bir kez eritrosit stispansiyonu (ES) verildigi 6grenildi.

Fizik incelemede genel durumu orta, yenidogan
refleksleri canhydi. Vicut sicakhgl 36,4°C, solunum sayisi
36/dk, kalp hizi 131/dk idi. Frontal bolge ¢ikik ve genis,
bitemporal ¢apta belirgin artisin oldugu yiiz goriinimu
mevcuttu. Karaciger kosta altinda ¢ cm, dalak kosta

altinda bes cm ele geliyordu ve diger sistem
muayenelerinde 6zellik yoktu.
Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 9 g/dL,

hematokrit %26,1, |6kosit sayisi 1531/uL, nétrofil 565/uL,
trombosit sayisi 11000/uL idi. Periferik yaymasinda
trombosit kiimesi goriilmeyip, iri trombositler, kemik iligi
oncl hicreleri, myelositler izlendi. Biyokimyasal
incelemelerinde aspartat aminotransferaz (AST) 139 U/L,
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alanin aminotransferaz (ALT) 25 U/L, total biliribin 1,3
mg/dL, direkt biliriibin 0,33 mg/dL, kalsiyum 8,7 mg/ dL,
fosfor 3,8 mg/dL, alkalen fosfataz 630 U/L bulundu. Kan
gazlari, bobrek fonksiyon testleri, total protein, albimin,
PT, aPTT, tiroid fonksiyon testleri ve diger elektrolitleri
normal sinirlar igindeydi. Parathormon diizeyi 36,6 pg/ml
(normal degeri: 5-52 pg/ml) ile normal bulundu. Anemi
acisindan yapilan tetkiklerinden direkt coombs testi
negatif, vitamin B12, folik asit ve ferritin diizeyleri normal
sinirlarda saptandi. Hepatosplenomegali ayirici tanisi
acisindan  yapilan  Toxoplasma  gondii, rubella,
sitomegalovirlis, Herpes simplex, hepatit serolojisi,
Epstein—Barr ve Parvo virislere yonelik incelemeler
negatif saptandi.

Hastamizin servise vyatisinin ikinci glinlinde gaitada
kanama olmasi lizerine bakilan kan sayiminda trombosit
degeri 17.000/uL ve hemoglobin 6,6 g/dL olmasi tizerine
TS ve ES replasmani yapildi. Yenidogan doéneminden
itibaren bu klinik tabloya neden olan hastaliklardan
osteopetrozis on tanisiyla ¢ekilen tim vicut radyografi
sonrasi yaygin osteoskleroz bulgulari saptandi (Resim-1).
Go6z hastaliklari  konsiltasyonu ile degerlendirilen
hastanin, 6n segment dogal, bilateral optik disk soluk
saptandi. Gorsel uyarilmis potansiyel (VEP) testinin
yapilabilecegi bir merkeze yonlendirilmesi onerildi.
Hastamiz isitme muayenesi icin yapilan BERA testini
gecemedi ve isitme testi icin ileri bir merkezde tekrardan
degerlendirilmesi planlandi. Genetik uzmani tarafindan
osteopetrozis 6n tanisi ile uyumlu gériinen hastadan,
mutasyon analizi testleri gonderilmesi o6nerildi.
Kurumumuzda ilgili genetik testler galisiimadigi igin ilgili
genetik testler galisiimadi.

Aile hastalikla ilgili bilgilendirilip, hastamiza isitme, gorme
ve genetik testleri ile beraber kemik iligi nakli
planlanarak, tst basamak merkeze basvurmasi 6nerilerek
taburcu edildi. Yabanci llke vatandasi olan hasta,
kurumumuz takibinden ciktig1 icin genetik sonucu ve
akibeti hakkinda bilgi edinilemedi.

Tartisma

Hastaligin agir sekli olan OR tipi, genellikle erken
donemde agir trombositopeni, anemi,
hepatosplenomegali, isitme ve gbérme kaybi ile
seyretmektedir. Bliyiime ve gelisme geriligi, tekrarlayan
enfeksiyonlar, hipokalsemik konviilziyon ve anormal yiiz
gorinimi  tabloya eslik edebilir.  Bu bulgularla
baslangigta dogru tani koyabilmek siklikla gig
olabilmektedir. Kemik dansitesinin artisina bagh olarak
mediller kavitenin daralmasiyla gelisen kemik iligi
yetersizligi nedeniyle kan transflizyonu gereksinimi
osteopetrozisli hastalarin en 6énemli sorunlarindan
biridir.
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Sekil 1. Tim viicut radyografide yaygin osteoskleroz

Uc¢ ayin altindaki ¢ocuklarda transfiizyon gereksinimi,
hastaligin  agir ve prognozun kot  olacagini
gostermektedir. Anemi, trombositopeni,
hepatosplenomegali ile beraber olasi gérme veya isitme
kaybi olan vakalarin direkt grafilerinde sklerotik kemik
degisikliklerinin olmasi osteopetrozis tanisina yaklastirir.
Hastamizda anemi, trombositopeni,
hepatosplenomegaliye ek olarak kan transflizyon 6ykisu
ve pediatrik radyolog tarafindan  yorumlanan
radyografilerde kemik dansitesinde artis olmasi (Sekil 1)
malign infantil osteopetrozisi dusundirdi. Olgumuzda
genetik inceleme test sonuglarina erisilememis olsa da
yasamin ilk iki ayinda olgumuzun bu sekilde agir bir
tabloyla karsimiza gelmesi ve soy geg¢misinde son li¢
kusakta baska olgunun goérilmemesi OR osteopetrozisi
desteklemektedir.

Sklerotik kemiklerin santral sinir sisteminde yaptiklari
basiya bagl olarak korliik, sagirlik, hidrosefali, beyin sapi
basisi bulgulari gibi cok farkl tablolar gorilebilir. Akustik
ve optik sinirin gectigi kanallarin daralmasina bagli
gormede ve isitmede bozulma bu hastalikta sik
goriilebilen bir bulgudur.>® Hastamiz ilgili uzmanlar
tarafindan degerlendirildi. Hastamiz ileri tetkik ve tani
amaciyla Ust basamak merkezlere yonlendirildi.
Osteopetrozisin infantil malign formundaki hastalar
genellikle erken donemde kemik iligi yetersizligi ve ciddi
enfeksiyon nedeniyle yasamin ilk 10 yilinda hayatlarini
kaybetmektedirler. Bu hastalarda kanitlanmis tek tedavi
yéntemi kemik iligi naklidir.> &7 Olgumuzda aile hastalikla
ilgili  bilgilendirilerek, olgumuza kemik iligi nakli
yapilabilecek merkeze yonlendirilmistir.

Sonug¢ olarak, malign infantil osteopetrozis nadir bir
genetik hastalik olup, Ulkemizdeki gd¢men topluluk
icinde akraba evliligi oraninin yiiksekligi nedeniyle bilinen
insidansindan daha fazla goruldigini dusiinmekteyiz.
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Yenidogan  doneminde anemi, trombositopeni,
hepatosplenomegali gibi bulgular saptanan bebeklerde
ayirici tanida osteopetrozisin disinilmeli ve noérolojik
hasar gelismeden bu hastalar erken donemde kemik iligi
nakline yonlendirilmelidir.
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