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CROUZON SENDROMLU BiR YENIiDOGAN"
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OZET

Alt1 giinliik kiz bebek sarilik, bas, yiiz ve gozlerdeki sekil bozuklugu nedeniyle getirildigi hastanemize tetkik ve
tedavi amaciyla yatirildi. Yapilan fizik muayenesinde brakisefali, ekzoftalmus, gaga seklinde burun, yiiksek
damak anomalisi ve kranial siitiirlerde sinostoz saptandi. Fizik muayene bulgulari ve gériintiileme yontemleri ile
Crouzon sendromu tanist kondu. Olgu nadir goriilmesi ve fenotipik 6zellikleriyle tan1 konulabilmesi nedeniyle
sunuldu.

Anahtar kelimeler: Crouzon sendromu, kraniyosinostoz, dismorfik fenotipik 6zellikler.

Crouzon Syndrome: Neonatal Case Report

SUMMARY

Six day old girl was admitted to hospital for jaundice and abnormalities of the head, face and eyes. Her physical
examination showed synostosis of cranial sutures, brachycephaly, beak-like nose, exophthalmos and high arched
palate. Crouzon syndrome was diagnosed by physical examination and imaging tecniques. This case was
presented due to it's importance as a rarely seen syndrome and for being diagnosed due to phenotypic

Olgu Sunumu

characteristics features.

Key words: Crouzon syndrome, craniosynostosis, dysmorphic phenotipic features.

Kraniosinostozis, kranial sttiirlerin erken
kapanmasina bagli olugmakta ve olgularda yiiz ve
kafatasi anomalilerine neden olmaktadir.
Kraniosinostozisle birlikte goriilen en yaygin genetik
bozukluklar; Crouzon, Apert (Acrocephalosyndactyly
Tipl), Carpenter(Acrocephalopolysyndactyly Tipll),
Chotzen ve Pfeifer sendromlaridir.’ Crouzon
sendromu ilk kez 1912 yilinda O. Crouzon tarafindan
tanimlanmigtir. Kraniyosinostozis ve dismorfik yiiz
ile karakterize olan Crouzon sendromunun otozomal
dominant gecisli oldugu kabul edilir ve goriilme
sikligi 15/1.000.000 olarak bildirilir. Dismorfik
ozelliklerin derecesine gore yenidogan veya infant
déneminde tani konur. Kraniosinostozislerin fenotipik
olarak spesifik tiplerinin birlikteligi fibroblast growth
faktor reseptdor gen (FGRG) mutasyonlar ile
gosterilmigtir. Crouzon, Apert ve Pfeifer
sendromlarinda PFGF-2 gen mutasyonlarina bagl
genetik defekt sonucu klinik olusmaktadir.”” Crouzon
sendromunda 6zellikle koranal siitiirlerin bilateral ve
sagittal siitiiriin erken kapanmasi sonucu akrosefali,
brakisefali, belirgin ekzoftalmus, ptozis,
hipertelorizm, gaga seklinde burun, kulak ve damak
deformiteleri meydan gelir. Apert sendromunda ise
multipl siitlirlerin (Coranal,sagittal,squamozal ve
lambdoid) erken fiizyonu vardir. Yiiz asimetrik, alin
daha ¢ikintili, ekzaftalmus daha az belirgindir.
Carpenter sendromunda, Kleeblattshodel deformitesi
(yonca yaprag1 gibi kafatas1)) vardir ve tipikdir.'
Apert-crouzon sendromu ise,
Acrocephelopolysyndactyly Typll (McKusick) olarak
literatiirde bildirilmektedir ve oxycephaly seklinde

kraniosinostoziz ile acaip yiliz goriiniimii ile kendini
gostermektedir.’ Bu genetik sendromlarin hepsi de
ilave anomalilerin riski altindadr.'

OLGU

Otuzdort yasindaki annenin birinci
gebeliginden, miadinda, sezaryen ile diinyaya gelen
alt1 giinliik kiz bebek sarilik, bas, yiiz ve gozlerdeki
sekil bozuklugu nedeniyle hastanemize basvuru
iizerine yatirildi. Oz ve soy gegmisinde oOzellik
saptanmadi. Yapilan fizik muayenesinde viicut agirligi
2700 g (10-25 p), boy 48 cm (10 p), bas ¢cevresi 32 cm
(<3 p) bulundu, kraniyal siitiirler kapali, 6n fontanel
I1x1 cm agiklikta, arka fontanel kapali idi. Ayrica
brakisefali, ekzoftalmus, diiz alin, gaga seklinde burun
ve burun koki basikligi, hipoplazik maksilla ve
yiiksek damak saptandi (Resim 1,2). Ekstremite ve

Resim 1. Olgunun genel goriiniimii.
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Crouzon sendromlu bir yenidogan

Resim 2. Olgunun genel goriiniimii.

Resim 3. Olgunun ayak parmaklarindaki fiizyonun goriinimii.

kalga muayenesi normal bulundu, her iki ayak 2 ve
3'lincili parmaklarda sindaktili mevcuttu (Resim 3) ve
ikterik gorliniimdeydi. Solunum ve kalp sesleri normal
olup ek ses veya iifirim duyulmadi. Batin normal
bombelikteydi, karaciger ve dalak palpe edilmedi.
Genitotiriner sistem, gdz dibi ve ndrolojik muayeneler
normal olarak degerlendirildi.

Laboratuvar bulgularindan hemogram, tam idrar
tahlili, kan sekeri, serum elektrolitleri, karaciger ve
bobrek fonksiyon testleri normal bulundu. Serum total
bilirubin diizeyi 17.7 mg/dl, direkt bilirubin 0.7 mg/dl,
indirekt bilirubin 17 mg/dl, direkt Coombs testi
negatif, G6PD normal, Rh veya ABO uygunsuzlugu
yoktu.

ki yonlii kraniografide koronal ve sagittal
suturlarda sinostoz saptandi. PA akciger grafisi, uzun
kemik grafileri, vertebra grafisi ve batin
ultrasonografisi normal olarak degerlendirildi.

Kranial tomografide kranium kemikleri
asimetrik olup, diizensiz kontur ve kalinlik
gostermekteydi, Ugilincli ventrikiill ve lateral
ventrikiiller normal sinirlardaydi. Beyin parankimi
prematiire beyin goriiniimiindeydi. Korpus kallosum
normal olarak degerlendirildi, lateral ventrikiillerin
frontal boynuzlari arasinda kavum septi pellusidi
mevcuttu.

Indirekt hiperbilirubinemisi nedeniyle
fototerapi uygulandi ve kraniosinostozisi nedeniyle
kraniotomi i¢in beyin cerrahisi ile konsiilte edildi,
sagaltim ve izlemi i¢in beyin cerrahisi merkezine
gonderildi.
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Kraniofasial disostosis olarak da bilinen
Crouzon sendromu, kafatasi ve yiiz kemiklerinin
etkilendigi otozomal dominant gegisli konjenital bir
sendromdur. Fenotipik ekspresyondaki degisiklikler
sonucunda bazi1 hastalar sendromun biitiin
ozelliklerini gosterirlerken, diger aile bireyleri normal
goriinebilirler ve sadece mutasyonlar: tasiyici
olabilirler. Her iki cinste esit olarak goriilmektedir.
Crouzon sendromunun prevalansi 1 milyon dogumda
15-16 olarak verilmektedir. Dismorfik &zelliklerin
derecesine gore yeni dogan veya infant doneminde
tan1 konur.” Olgumuz sendromun fenotipik
ozelliklerini gosterip yenidogan doneminde tani
almisken, ebeveynleri normal fenotipte idi. Genetik
defekt olarak fibroblast growth faktdr reseptor-2
(FGFR 2) geninde mutasyon saptanmistir. Bu defekt
klinik olarak koronal, sagittal ve lambdoid suturlarin
prematiir sinostozisine bagli c¢esitli yiiz
deformitelerine neden olmaktadir.’” Yeni
mutasyonlarin ilerlemis anne yasi ile ilgili oldugu
disiintilmektedir. Olgumuzun anne yag1 34 idi.

Crouzon sendromunda koronal ve sagittal
stitiirlerin sinostosisine bagli akrosefali, brakisefali,
¢ikik alin ve diizlesmis occiput goriiliir. Bu bulgular
Apert sendromunda daha fazla sayida siitiiriin
sinostozisi nedeniyle daha agirdir. Alin daha ¢ikik ve
yiz daha asimetriktir. Carpenter sendromunda
acrocephaly ve 6zel bir yiiz goriiniimii, facial asimetri
vardir." Apert-Crouzon sendromu, son yillarda
tanimlanan crouzon ve apert sendromu ortak
bulgularini tagiyan yeni bir sendrom olup oxycephaly
tarzinda bir kraniosinoztozis mevcuttur.” Crouzon
sendromunda ayrica azalmis orbital bosluk volimii
ekzoftalmusa, ekstropiye, bu da konjuktivit ve keratite
neden olur. Diger okiiler anomaliler ise ptosis, iris
kolobomu, hipertelorizm, nistagmus, strabismus ve
optik sinir hasarina bagli azalmig viziiel aktivitedir.
Diisiik kulak ve isitme kanallarmin iki yanl atrezisine
baglt isitme kayb1 saptanir. Nazal septum
deviasyonunun da eslik edebildigi gaga seklinde bir
burun ve yiiksek veya yarik damak ve dudak goriilen
diger deformitelerdir.”* Aym bulgular Apert ve Apert-
Crouzon sendromunda da goriilebilirse de apert
sendromun ekzoftalmus belirgin degildir ve yiiziin asil
orta kisminda gelisim anamolisi bulundugu i¢in orta
bolim daha ¢okiik alin ve alt ¢ene daha belirgin
¢ikintili ve yiiz asimetrik, hipertelorizm belirgindir.
Burun ise daha kiiciik ve ucu yukari kalkiktir.®
Acrocephalosyndactyly Tip2 sendromlarinda ise
(Apert-Crouzon sendromu) papagan gagasi burun,
belirgin prognatizm, degisik derecelerde eksternal
nistagmus, crouzon sendromundaki kadar belirgin
olmayan ckzofalmus, kisa iist dudak ve ozellikle
torakal vertebra anomalileri vardir.” Ayrica kardiak
anomaliler, obesite ve hipogonodizm mevcuttur."“"
Burada sunulan olguda brakisefali, belirgin
ckzoftalmus, ptozis, hipertelorizm, gaga seklinde



burun ve yiliksek damak mevcuttu. Cekilen
grafilerdede koranal ve sagittal siitiirlerde sinostozis
saptanmisti. Bu yiliz goriinimi ve radyolojik
bulgularla olgumuz daha ¢ok Crouzon sendromuna
benzemektedir. Crouzon sendromunda daha nadir
olarak servikal vertebra anomalileri, skolyoz, radial
eklemlerin subluksasyonu ve akantozis nigrikans
denilen koyu renkli, kiigiik, tizeri sert ve piirtiiklii deri
lezyonlar1 bulunabilir. Olgumuzda bu bulgular
mevcut degildi. Olgularda diger sendromlarda oldugu
gibi orta veya agir derecede mental retardasyon, stk
tekrarlayan bas agrilar1 ve nobetler goriilebilir. Ancak
bu bulgular diger kraniosinostoz sendromlarina gore
daha az belirgindir ve flizyonun dercesine baglidir.
Olgumuzda su an i¢in motor-mental retardasyon
bulunmamaktadir. Crouzon Sendromunun iki tipi
vardir. Tip 2'de tip 1'den farkli olarak dirsekler,
bilekler, el veya ayak parmak eklemlerinde fiizyon
vardir.*™ Anderson ve arkadaslarmin bir calismasinda
33 olgunun 4'tinde el anoamolileri 6zellikle carpal
flizyon saptanmistir.”” Yine Proudman TW. ve
arkadaglarmin c¢aligmasinda 59 hastanin %]18'inde
bilek %10'unda el-ayak anoamolileri saptanmustri.”
Anderson PJ. ve arkadaslar1 falanks, metacarp ve
tarsal kemiklerde fiizyon oldugunu, hatta klinik olarak
sindaktili goriilmesede c¢ekilen grafilerde bu
anamolilerin olabilecegini gostermistir.”” Apert
sendromunda ise hemen tiim el ve ayaklarda agir
sindaktili mevcuttur. Apert-Crouzon sendromunda da
tek tirnakli parmak fiizyonlari, kisa genis bas parmak
mevcut olup en {ist ucu kisadir. Bu goriiniimiiyle tek
parmakli eldivene benzemektedir.” Hastamizda da her
2 ayak 2. ve 3. parmaklarda flizyon mevcuttu ancak
Apert sendromundaki gibi agir bir sindaktili de yoktu.
Olgumuzda belirgin dismorfik yiliz goriiniimiiniin
olmasi, kraniografide sagittal ve koronal siitiirlerde
sinostozis saptanmasi ve tipik yiliz gOrinimi
stigmatlarinin 6zellikle Apert ve Apert-Crouzondan
farkli olmasi, kardiak anomali, obesite, hipogonodizm
,torakal vertebra anomalileri ve mental retardasyon
gibi diger sendromlarda belirgin olan stigmatlarin
goriilmemesi ve literatiirde Crouzon sendromunda da
el, ayak, bilek, dirsek fiizyonlarinin bulundugunun
belirtilmesi nedeniyle Tip 2 Crouzon Sendromu tanisi
ylksek olasilikla diigiiniilerek kondu.

Tan1 genellikle yukaridaki fenotipik 6zellikleri
olan hastalarda c¢ekilen kraniografide sagittal ve
koronal suturlerde synostosiz goriilmesi ile konur.
Ayrica kranial tomografide sik olmayarak korpus
kallozum agenezisi de goriilebilir.*” Olgumuzun
tanisida fenotipik ozellikleri ve sagittal ve koronal
sturlerde sinostozun gosterilmesi ile kondu, ancak
korpus kallozum normal olarak degerlendirildi.

Hastaligin kesin tedavisi yoktur.
Kraniosyonostozis i¢in kraniotomi ve fasial
deformiteler icin kozmetik diizeltme ameliyatlari
yapilabilir.” Motor ve mental retardasyon hastalara
gore degisiklik gdsterir. Normal yasam siiresi
miimkiindiir.”’
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