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OZET

Jarcho-Levin sendromu, ilk kez 1938 yilinda solunum yetmezligine neden olan yenge¢ seklinde gogiis kafesi
deformitesi ve ¢esitli vertebral anomaliler olarak tariflendi. Daha sonralar1 hastaligin diger organ sistemlerini
de etkiledigi goriildii. Sendromun spondilotorasik displazi (STD) ve spondilokostal dizostozis (SCD) olmak
iizere 2 farkli fenotipi vardir. Sendromun spondilotorasik displazi fenotipi daha mortal seyreder. Toraks de-
formitelerinin hafif oldugu SCD tipinde ise eslik eden kompleks kalp anomalileri prognozu bozar. Bu yazida,
Fallot tipinde ¢ift ¢ikish sag ventrikiil defekti ve SCD fenotipinde bir Jarcho-Levin sendromu olgusu sunul-
mustur. Literatiirde daha 6nce benzer 6zellikte olgu bildirilmemistir.
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ABSTRACT

such case in the literature.

GIRiS

Jarcho-Levin sendromu (JLS) 1938 yilinda S. Jarcho
ve P.M. Levin tarafindan tariflendi (1). Sendrom i¢in bil-
dirilmis prevalans 0.25/10.000°tir (1,3). Giinimiizde bu
sendromun 3 farkli klinik tabloya sahip oldugu bilinmek-
tedir. Hastalarda prognozu vertebral defektin lokalizas-
yonu belirler (2,3).

Nadir bir dogumsal kalp hastalig1 olan ¢ift ¢ikimli sag
ventrikiil [Double outlet right ventricle (DORV)] aort ve
ana pulmoner arterin tamamiyla ya da biiylik oranda sag
ventrikiilden ¢iktig1 anormal ventrikiilo-arteriyel baglan-
tili bir hastaliktir. Konjenital kalp hastaliklarinin % 0.5-
1.571, genel popiilasyonda 1000 canli dogumda 0.09 ora-
ninda goriilen DORV biiyiik damarlarin transpozisyonu
ve Fallot tetralojisi ile ayirici tantya girer (4). Eslik eden
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Jarcho-Levin Syndrome is first described in 1938 as crab-shaped thorax deformity and several vertebral
anomalies causing respiratory distress. Later on, it is disclosed that other systems are also involved in the syn-
drome. There are two fenotypes of the disorder namely spondylothoracic dysplasia (STD) and spondylocostal
dysostosis (SCD). The prognosis of STD is more fatal. In SCD type, which thorax deformities are milder,
accompanying complex cardiac deformities make the prognosis worse. Here we report a rare case of SCD
type Jarcho-Levin syndrome associated with Fallot type double outlet right ventricule defect. This is the first

Key words: Jarcho-Levin syndrome, spondylocostal dysplasia, complex cardiac pathology

VSD’nin yerlesimine gore siniflandirildiginda DORV un
4 farkl tipi vardir. Subpulmoner (supracristal) VSD’nin
goriildiigii DORYV tipinde genelde genis bir pulmoner ar-
ter vardir. Cok nadiren hipoplazik-atretik pulmoner arter
bu alt tipe eslik eder (4-6,8).

Bu yazida, goriildiigiinde tanist fenotipik olarak ko-
layca konulabilecek nadir bir hastalik olan JLS ve send-
roma eslik eden nadir goriilen, ciddi, kompleks dogumsal
kalp hastalig1 olan bir hastay1 sunacagiz.

OLGU SUNUMU

Dogumdan sonra ikinci giinde iinitemize solunum si-
kintisi, siyanoz ve toraks deformitesi nedeniyle getirilen
kiz hasta; miadinda ve spontan vajinal yolla dogmustu.
Oykiiden solunum sikintis1 ve siyanozun dogumdan he-
men sonra basladig1 6grenildi. Hastamiz, 19 yasindaki
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annenin {Ugilincii gebeliginden ikinci canli dogum ola-
rak dogmustu. Anne gebelikte doktor kontroliine gitmis
ve sorunsuz bir gebelik yasamis, gebelik sirasinda ilag,
hastalik ve X-ray maruziyeti yoktu. Ebeveynler arasinda
tgtincli dereceden akrabalik vardi. Hastanin muayene-
sinde agirligi 3750g (50-75p), boyu 47cm (25-50p) ve
bascevresi 32cm (25-50p) 6lgiildii. i1k bakida siyanoz ve
dismorfik 6zellikler belirgindi. Dismorfik 6zellikler; ati-
pik yiiz yapisi, kisa boyun, diisiik sa¢ ¢izgisi ve yiiksek
damak seklindeydi, yartk damak yoktu. Bebegin govde-

Resim 1a Kisa boyun, kisa govde, acikligi sola bakan
kifoz ve siyanoz (Aileden fotograflarin yayinlanmasi
i¢in izin almmustir.)

Resim 2 Yengeg sekilli kostalar, torakal vertebra ano-
malileri ve kifoz

si kisa, toraks hafif¢e dar, abdomen kabarik ve skolyozu
vardi (Resim 1a). Ayrica sakral gamzelenme saptandi
(Resim 1b). Kardiyolojik muayenede ikinci kalp sesi tek
ve sert, sistolik ejeksiyon iifiirimii sternumun sol alt ke-
narinda duyuluyordu. AC grafisinde multipl vertebra ve
kosta anomalileri, kosta-vertebra eklem anomalileri ile
kisa toraks yapisi ve agikligi sola bakan skolyoz saptandi
(Resim 2). Ek olarak kostalarin posteromedial kisimla-
rinda anormal birlesmeler goriildii (Resim 2).

Resim 1b Kisa boyun, diisiik sa¢ ¢izgisi, agikligi sola
bakan kifoz, sakral gamze ve siyanoz (Aileden fotograf-
larin yayinlanmasi i¢in izin alinmistir.)

Elektrokardiyogramda sag ventrikiil hipertrofi bulgu-
lar1 saptandi. Ekokardiyografide situs solitus, biiyiik ar-
telerde D-pozisyonu, sag aortik ark ve atrio-ventrikiiler
septal defekt saptandi. Ek olarak DORYV, subpulmoner
VSD, pulmoner arterde atrezinin eslik ettigi subpulmoner
darlik, trikiispit kapakta 2.dereceden yetmezlik, sol vent-
rikiilde hipoplazi ve patent duktus arteriyozus tesbit edil-
di. Angiografide DORYV, subpulmoner VSD ve pulmoner
atrezi dogrulandi. Ayrica inen aortadan ¢ikan cok genis
ve atipik yapida duktusun varlig1 gosterildi.

Hastanin kraniyal ve renal ultrasonografi incelemesi
normaldi. Kromozom analizinde 46XX karyotipi gos-
terildi. Bu bulgular ile hastada SCD fenotipinde JLS ve
eslik eden Fallot tipi DORV (fizyolojik olarak) tanisi ko-
nuldu (13).

Sant operasyonu programina alinan hastanin takibin-
de pnémoni ve solunum yetmezligi nedeniyle mekanik
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ventilatore baglandi. Postnatal 17.giiniinde ventilatorle
iligkili pndmotoraks nedeniyle kaybedildi.

PULMODMARY
ARTER

Resim 3 D-Transpozisyon, DORYV, pulmoner arter hi-
poplazisi, pulmoner kapak atrezisini gosteren ekokardi-
yografi goriintilisii

TARTISMA

Jarcho-Levin sendromu, ilk kez 1938’de tariflendikten
sonra giiniimiizde kosta ve vertebral anomalilerin sebep
oldugu kisa govde yapisi ile giden sendromlarin genel
ad1 olmustur (1,5). Bu ilk tarife gére sendrom, solunum
yetmezligine neden olan yenge¢ seklinde gogiis kafesi
deformitesi ve gesitli vertebral anomalilerden ibaretti.
Hastalarin tan1 aldiktan sonra tekrarlayan solunum yolu
enfeksiyonlarindan dolay1 hayatin ilk yillarinda &lmeleri
nedeniyle bu sendromun oldukga 6liimciil oldugu diisii-
niilityordu (3). Daha sonralari yapilan hasta bildirilerinde
hastaligin diger organ sistemlerini de etkiledigi goriildii
(1-3). Giinlimiizde hastaligin 3 farkli klinik tablosu, 2
farkl1 fenotipinin oldugu bilinmektedir. Fenotipler; spon-
dilotorasik displazi (STD) (OMIM 122600) ve spondilo-
kostal disostozistir (SCD) (OMIM 277300) (1,2).

Jarcho-Levin sendromu genelde otozomal resesif ge-
¢igli bir hastalik olmakla birlikte SCD fenotipinde bazi
vakalarin ailesel oldugu, otozomal dominant kalitildig1
konusunda yaymlar vardir. Bu olgularda DDL3 (delta-
like 3) geninin kodlandigi 19q13.1-q13.3 lokusunda
defekt oldugu gosterilmistir (1-3). Spondilotorasik disp-
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lazi fenotipinde ise genelde OR kalitim vardur, ilgili kro-
mozom lokusu 2q32.1°dir ve DDL3 geninde mutasyon
saptanmaz (1-3). Spondilotorasik displazi fenotipinde
klinik ve radyolojik olarak SCD fenotipine benzemek-
le birlikte daha agir seyreder, mortalitesi %45°dir (1,3).
Spondilokostal dizostozis tipinde toraks deformitesi to-
raks fonksiyonlarini kisitlamakla birlikte ciddi sorun yap-
maz. Ancak bu JLS alt fenotipinde toraks deformitesine
kompleks dogumsal kalp hastaliklari, iirogenital ve renal
anomaliler, ekstremite anomalileri, inguinal ve diafrag-
matik herniler eslik eder (1,3,7). Spondilokostal dizos-
tozis izole oldugunda daha iyi prognoza sahip iken eslik
eden kompleks kalp hastaliklar1 prognozu kétiilestirmek-
tedir. Hem JLS, hem de DORV fetal hayatta eszamanl
olarak gelisen anomalilerdir (5,7-11). Hastamizda toraks
deformitesinin hafif olmasi nedeniyle SCD alt tpinde JLS
tanist kondu. Ancak agir siyanozun nedeni pulmoner at-
rezi ve pulmoner stenozun eslik ettigi DORV idi.

Hastalikta var olan bu defektler mevcut gelisimsel
defektlerin intrauterin hayatta 4-8. haftalarda bagladigini
diistindiirmektedir (11,12). Prenatal tani, fetal ultrasonog-
rafi ile sliphe edilen olgularda amniosentez ile kesinles-
tirilebilir. Hayatla bagdasmayacak ciddi anomalisi olan
fetuslarda terminasyon segenek olarak sunulabilir (2-6).

Hastamizda var olan solunum sikintisinin asimetrik
toraks yapisi, intrensek kosta ve vertebra anomalileri ile
iligkili olacag1 diisiiniilse de, fizik muayenede sistolik
ejeksiyon ifliriimiiniin olmasi ve hiperoksik teste ceva-
bin olmamasi nedeniyle dogumsal kalp hastalif1 siip-
hesi tlizerine ekokardiyografik degerlendirme yapildi.
Subpulmoner VSD, pulmoner arter atrezisi ve eslik eden
subpulmoner darlik saptandi. Pulmoner kan akimi inen
aortadan ¢ikan atipik ve genis yapidaki duktus arterio-
zustan saglanmaktaydi.

Erken embriyonik hayatta 180 derece donmesi ge-
reken kono-trunkal septumun kismen yada hi¢ doniis
yapmamasi sonucu olusan biiyiik arterlerin transpozis-
yonuna (TGA) DORV eslik edebilir (4,6-9,11,12). Ek
olarak, kono-trunkal septumun bélerek olusturdugu bii-
yiik arterlerde hipoplazi-atrezi sik goriiliir (13). Double
outlet right ventricle tablosunda sol ventikiiliin tek ¢ikig
ventrikiiler septal defekt (VSD)’tir. Hastalarin hayatta
kalmasi igin satiire-desatiire kanin karigimi i¢in ek intren-
sek kalp anomalilerinin olmas1 gerekir; VSD (mutlaka)
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ve sik olarak da ASD eslik eder. Bu durumda oksijenize
kan pulmoner artere ve sag atriumdan gelen desatiire kan
da dogrudan aortaya atilir. Sonugta hastalarda siyanoz
ve konjestif kalp yetmezligi gelisir (4,5). Double outlet
right ventricle, 22q11.2 delesyonu olan hastalarda sik
goriilen kalp hastaliklaria eslik edebilmektedir. Ayrica,
trizomi 13, 18, 8p tetrazomisi, DiGeorge sendromu, ve-
lokardiyofasyal anomali ve kono-trunkal-fasyal anomali
hastalarinda da sik¢a kendini gostermektedir (4-9). Yakin
zamanda yaymlanmig bir makalede DORV ile iliskili
multikromozomal, monogenik ve teratojenik etkenler
dokiimante edilmistir (5).

Biiytik arterlerin D- transpozisyonu ile birlikte olan
DORV hastalarinda eslik eden VSD’nin yerlesim yeri
ve bilyiik arterlerle olan iligkisi, alt tipleri belirledigi
kadar prognozu ve yapilacak cerrahi tedavi seklini de
belirler (4). En sik goriilen alt tip subaortik VSD iken,
hastamizda da saptanan 2. siklikta goriilen tip olan sub-
pulmoner VSD (Taussig-Bing Anomalisi)’dir (4). Ancak
bu anomalide pulmoner arter ¢gok genistir ve siyanoz ve
kalp yetmezligi erken gelisir (4-6). Olgumuzda TGA ve
subpulmoner VSD tipinde DORV saptanmasina ragmen
bu alt tipte beklenildigi sekliyle pulmoner arterin genis
olmast yerine pulmoner arter ileri derecede hipoplazik-
atretik idi, ek olarak subpulmoner pulmoner stenoz es-
lik ediyordu. Tarif edilen bu 6zellikler fizyolojik olarak
“Fallot tipinde” DORYV ile uyumlu idi (13). Bu bulgular
ile hastamiz JLS ile birlikte goriilen kompleks kalp hasta-
liklarinin daha 6nceden tanimlanmamis sekline sahiptir.

Pulmoner arterin genis oldugu subpulmoner VSD’li
DORYV olan TGA hastalarinda pulmoner bandlama ve
arteriel kaydirma operasyonu 6nerilirken hastamizda ol-
dugu gibi tabloyu agirlagtiran ciddi pulmoner atrezi ve
pulmoner stenoz durumlarinda palyatif olarak sant ope-
rasyonlar1 Onerilmektedir (5,6). Bu hastalarda tedaviye
cevabi ve prognozu belirleyen ana faktér pulmoner arter
yataginin genigligidir.

Sonug olarak, hastamizda goriilen JLS’da toraks de-
formitesinin agir olmamasi ve kompleks dogumsal kalp
hastaligi ile birlikte olmasi nedeniyle SCD fenotipinde
oldugu diisiiniildi. SCD fenotipi gosteren JLS hastala-
rinda prognoz toraks deformitesinin ciddi olmadig1 izole
vakalarda oldukea iyidir. Hastamizda oldugu gibi, eslik
eden kompleks kalp hastaliklar1 hayati tehdit edebilir.

Gliniimiizdeki bilgilere gore DORV ve SCD arasinda
iligkili bir gen tanimlanmamis olmakla birlikte, ileri
genetik calismalara ihtiyag vardir. Otozomal resesif ka-
litilan hastaliklar, akraba evliliklerinin sik goriildiigii ve
yeterli antenatal izlemin yapilmadig1 toplumlarda ciddi
saglik sorunlar1 olmaya devam etmektedir.
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