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Siklopi, intrensek okuler yapilarin degisen derecelerde duplikas-
yonuyla biriikle, santral lokalizasyonlu tek orbital fossayla karekteri-
ze median fasioserebral displazinin nadir ve siddetli bir, formudur.
Genellikle gozlerin lizerinde koér uglu bir probosis bulunur (1). Son za-
manlarda De Meyer ve Zeman, alobar holoprosensefalinin spesifik bir
tipi olarak siniflamislardir (2). Tibbi literatiirde, siklopinin kromozo-
mal bozukluklarla, 6zellikle D grubu anormallikleri ile ilgisini belir-
ten, maternal salisilat kullanimi ve sitomegalovirus infeksiyonuyla
gelisebilecegine iliskin raporlar vardir (3-7). Kromozomal anomali ol-
maksizin familial siklops malformasyonu, eger beraberinde holopro-
sensefali yoksa ¢ok nadirdir.

Burada, normal kromozom varyant yapili, siklops malformasyonlu
gocuklar1 dogan, ilging bir aile sunulmustur.

Vaka Takdimi :

Yakin zamanda, genetik danisma i¢in klinigimize basvuran, ara-
larmda 1. dereceden akrabalik olan ¢iftin éykistnden, 1. gebeliginde
spontan disik oldugu, 2. ve 3. gebeliklerinde ise gozsliz, burunsuz,
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oli kiz gocuklar dogurdugu ogrenildi. Yapilan kromozom analizinde
annenin ve erkek kardesinin, normal bir varyan olan, 9 nolu kromo-
zomun perisentrik inversiyonu tasidig) gosterildi. Prenatal tan ig¢in
yapilan tetkikler ile, annenin 4. gebeliginde, ultrasonografi (USG) ve
amniosentez yardimiyla fetusun 46, XX kromozom yapisinda ve sag-
lam oldugu gosterilerek normal bir kiz gocugu dogurtuldu. 5. gebeli-
gin 18, haftasinda USG'de holoprosensefalik bir fetus oldugu géril-
mesi lUzerine ve birka¢ kez tekrarlanan USG’de tanimn belirginles-
mesi nedeniyle 22. gebelik haftasinda terapotik abortus yapildi (Re-
sim 1,2). Makroskopik olarak gozstz ve burunsuz olan kiz fetusun
(Resim 3 a,b), yapilan BBT incelemesinde, primitif santral sinir siste-
mini temsil edebilecek opak bir dansitenin sivi dolu bir boslukta oldu-
gu, tek bir bulbus okuli ve lensin varhg: goruldi (Resim 4,5). Kafa
van grafisinde kraniofasiyal oran azalmistir.

Hesim 1: 18. haftada i USG

Postmortem makroskobik incelemede fetusun agirligl 480 gr, bo-
yu 30 cm, bas gevresi 18,5 cm, gdgis gevresi 19 cm ve mikrosefalik idi.

Dikkatli bir diseksiyon sonrasi, disaridan farkedilemeyen siklopik
gdz ortaya ¢ikarildi (Resim 6). Kranium agldiginda rudimenter SSS’-
nin foramen occipitale magnumu doldurdugu ve sella tursikaya dogru
uzandigr goruldii. Optik ve diger kafa giftleri yoktu. Bu primitif sinir
dokusu, iyi gelismis bir medulla spinalis ile devam ediyordu. Kranium
olgiileri, gebelik haftasi ile uyum gésteriyordu. On, orta ve arka fos-
salar, kranium tabani olusturacak sekilde iyi gelismig idi ve lzer-
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leri, ici seffaf sivi dolu beyin zarlan ile dégenmisti. Rudimenter S55
bu igi s1v1 dolu zarlarin tabanina yerlesmisti (Resim 7). Adrenaller
ve bobrekler hipoplastik, diger i¢ organlar normaldi.

Resim 3 a : Fetusun genel goriinlsii Resim 3 b : Yiiz gbriniimd

Resim 4 : BBT'de, primitif §SS, ve ventri- Resim 5 : BBT'de, tek bir lens ve bulbus
kiiler yapilarin olmayist. okiili.
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Mikroskopik Bulgular : Primitif 3. ventrikiil, akuaduktus silvi, iyi
gelismis pons, serebellar doku ve bunlarin arasinda 4. ventrikil goriil-
di. Ventrikillerde koroid pleksus kalintilar: bulunmaktayvd: (Resim
8). Daha asagidaki yapilarin kesitlerinde, iyi gelismis meculla oblon-
gata, nukleus olive inferior vardi. Mezensefalon kesitlerinde, substan-
tia nigrayi temsil edecek pigmentli hiicrelerin iyi gelismedigi fakat
nukleus ruberin iyi gelistigi gézlendi (Resim 9). Fetus normal 46, XX
kromozom yapisinda idi.

Resim 6 : Fetustaki siklopik goziin diseksi- Resim 7 : Rudimenter SSS ve beyin kilitlari

yonu



Otozomal Resesif Siklops Malformasyonu : Bir Vakanin Prenatal Tamst 813

Resim 8 : Ventrikillerdeki koroid pleksus Resim 9 : Mezensefalon ve niikleus ruber
kalintilari.

TARTISMA

Siklopi orta hatta tek bir goz ile karakterize ¢ok agir bir orta hat,
kraniofasial anomalisidir. Intrensek géz yapilar ¢esitli sekillerde et-
kilenmis olabilir. Holoprosensefalinin 1/16000 gortilme sikligina kar-
silik, siklopi 40,000 de bir olarak gorilir (1). Siklopi vakalarina sik-
likla burun anomalileri ve/veya arinhia eslik eder. Genellikle g6z
lizerinde probosis denilen kér bir ugla sonlanan yap1 vardir. Mikrog-
nathi ile birlikte olan siklopi vakalarinda mandibula tam olarak bu-
lunmaz. Probosis bu tip vakalarda pek gértlmez (1).

Siklopi vakalarinda kranium 6n kenari dramatik olarak kisalmig
oldugundan kavitenin sadece tavanm mevcuttur. Etmoid kemik, sfeno-
id kemigin orta kismi yoktur. Nazal kemikler ,vomer, lakrimal ve pre-
maksiller kemikler yok olup, hepsi birlikte yuvarlak bir olusum hali-
ne gelirler (1). Holoprosensefali ise, embriyolojik olarak forebrain (6n
beyin) orta hat bolinme defekti sonucu olusan agir bir malformasyon
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kompleksidir ve 11 - 12 haftalardan énce gelisir. Malformasyonun agir-
lik derecesine gore, alobar, semilobar, lobar tipler olarak degerlendi-
rilir. Holoprosensefali, siklops, etmosefali, sebosefali, premaksiller
agenesis ve daha hafif yiiz anomalileri olmak tizere c¢esitli dereceler-
deki ylz dismorfizmleri ile birlikte gériilebilir. Alobar olanlar tama-
men suurdan yoksun olup yasamalari miumkiin degildir. Semilobar
olanlarmm daha az mental defektleri olmakla birlikte, onlar da bhebek-
lik déneminde yasamazlar. Lobar olan hastalar agir mental retarde-
dir, bebeklik ve gocukluk déneminde hayatta kalabilirler (1,2).

Siklopia, genellikle alobar holoprosensefali ile birlikte goriiliir ve
ayn spektrumda oldugu soéylenir. De Meyer, holoprosensefalinin or-
ta hat embriyonik én beyin bozukluklarimin bir spektrumu oldugunu
ve siklopianin bunun en ug¢ noktas: oldugunu belirtmistir (1,2,5,7-11).

Siklopia ve holoprosensefali genellikle kromozom anomalileri ile
birlikte ve en sik trizomi 13 de gorulir Trizomi 13q-, 18p-, t 3/7, G grup
kromozom anomalileri, 3 p duplikasyonu ile birlikte bildirilmis vaka-
lar vardir (1,3-5,12). Holoprosensefalinin otozomal resesif ve dominant
sekilleri bildirilmistir (8,9,10). Siklopianin ise maternal diabet, hami-
lelikte salisilat alim1 ve konjenital sitomegalovirus enfeksiyonlar: ile
iligskisinden bahsedilmistir (6,7,9). Hayvanlarda ise gebe koyunlarin
«Verratum Californikum» adli bitkiden yemeleri sebebiyle epidemik
sekilde siklopik kuzular dogurduklar: bilinir (13,14).

Vakamizda, akraba evliliginin varlhgl, kardeslerinde benzer klinik
hikayenin bulunmasi, fetusun normal kromozom yapisi, gebelik si-

rasimnda USG’de kraniumda sivi dolu lakinlerin varhgi, postmortem
muayenede prosensefalon benzeri primitif SSS goriilmesi, otozomal
resesif siklopi/holoprosensefali sendromu dasiindtirmustiir. Vakamiz
probosis’in olmayis: ile klasik siklopiden ayrilmaktadir. Literatiirde
familiyal siklopi vakalar: bildirilmistir. Genellikle bunlarda kromo-
zom anomalisi yoktur, her iki cinste de goérilir ve yalnizca birkacinda
holoprosensefalinin goértldigu cebosefali ve probosis eslik eder. Va-
kada siklopiada gorilebilen boébrek ve adrenal hipoplazisi de mev-
cuttur,

SSS bulgulari, hidranensefaliye benzemekle birlikte, genellikle bu
vakalarda falks serebri ve tentoriym goérilmektedir ve vakamizda
yvoktur,
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Bilebildigimiz kadariyla, vaka otozomal resesif siklopia/Holopro--
sensefali sendroma tanisi alan ve en erken gebelik haftasinda tary
konularak digik yaptirilan ve patolojik incelemesi yapilan ilk vaka
dir. '

OZET

Genetik danisma igin klinigimize goénderilen, burunsuz ve gézsliz
6lu kiz cocuklar doguran ve akraba olan bir ¢iftin, yapilan prenatal
tan1 ¢ahsmalarinda, annenin ve erkek kardesinin tesadufi, 9 no.lu
kromozomun perisentrik inversiyonunu tasidigi goérildi. Dérdinci
gebelikte, ultrasonografli ve amniyosentez takipleri ile saglam bir kiz
gocugu dogurtuldu. Besinci gebeliginde ise, birkac kez tekrarlanan
USG'lerinide holoprozensefalik fetus oldugunun goérilmesi tzerine,
22 ci haftada terapotik abortus yaptirilan fetus bilgisayarh beyin to-
mografisivle ve morfolojik olarak incelendi ve otozomal resesif sik-
lopia/holoprozensefali sendromu tanisi1 konuldu,

SUMMARY

Autosmal Recessive Cyclopia Maiformat.ion; Prenatal Diagnosis and Postmortem
Observation of a Single Case

A consangineous couple who referred for genetic counselling for
having two female stillbirths with absent eyes, nose and nostrils and
a spontaneous abortion, were followed up for prenatal diagnosis and
the mother and her abortion, were followed up for prenatal diagnosis
and the mother and her brother exhibited a coincidental inversion of
chromosome 9. Further at the fourt hpregnancy, with the help of USG
and amniocentesis, they had a healthy female baby. However, at the
fifth pregnancy when we have detected an abnormal USG with a ho-
loprosencephalic fetus at the 18th weeks, therapoetic abortion was per-
formed at 22nd week and the fetus examined with computed tomo-
graphy and morphologically with the diagnesis of autosomal recessive
cyclopia/holoprosencephaly syndrome.
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