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AARSKOG SENDROMU: OLGU SUNUMU
AARSKOG SYNDROME: A CASE REPORT
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*Ankara Digkapt Cocuk Hastaliklar QZET . : X
Egitim ve Aragtirma Hastanesi Aarskog sendromu boy kisalidi, tipik yiiz ve parmak ézellikler ve atki (shawl) scrotum bulgulan ile
Hematoloji Bslimd

A% seyreden nadir ve kalitsal bir hastalikhr. Burada Aarskog sendromunun ézelliklerini gésteren; boy

kisahg, dismorfik yiz dzellikleri, brakidaktili ve konjenital kalp hastalhig (KKH) bulgulari olan 14.5
yagindaki bir kiz gocugu ve klinik benzerlik gésteren annesi, hastaligin kadinlarda nadiren bulgu
vermesi nedeniyle sunulmustur.

Anahtar Sézcikler: Kisa boy, hipertelorizm, konjenital kalp hastahg.

ABSTRACT

Aarskog syndrome is a rare and inherited disease associated with short stature, typical facial and
digital features and shawl scrotum. Here, we report a female 14.5 year-old Aarskog syndrome
case, with short stature, dysmorphic facial features, brachydactyly and congenital heart disease
(CHD).She and her mother with similar clinical features are presented as females with clinical
features are very rare.
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GIRIS

Aarskog sendromu, ilk olarak 1970’te Aarskog
tarafindan, cesitli yapisal anomalilerin eglik ettigi
ailesel bir boy kisaligi sendromu olarak tanim-
lanmistir. Bu anomaliler esas olarak ytiz, distal ekstre-
miteler ve eksternal genitalyay: ilgilendirir (fasio-
dijito-genital sendrom). Esas 6zellikleri kisa boy, okii-
ler hipertelorizm, brakidaktili ve erkeklerde atki skro-
tumdur. Kadinlar daha ¢ok sendromun yiiz ve eller-
deki minér bulgularina sahiptir (1). Yiizdeki bulgular
yuvarlak yliz, alina uzanan sa¢ pergemi (widow’s
peak), genig alin, hipertelorizm, agagi déniik palpebral
fisstirler, kisa antevert burun, genis filtrum ve alt
dudak altinda olugu igerir. G6z ve kulak anomalileri
bildirilmistir (2). Ekstremite bulgular1 kisa ve genig
eller, brakidaktili, hafif deri sindaktilisi, proksimal
interfalangeal eklem laksitesiyle beraber distal
interfalangeal eklemlerde hareket kisitliligi olarak
ozetlenebilir (3). Genital anomaliler karakteristiktir ve
atki skrotum, kriptoorgidizm ve inguinal herni olabilir.
Hastaligin X’e bagli formu FGD1 (faciogenital dyspla-
sia type-1) genindeki mutasyonlar sebebiyledir ve
Xpll.21’e haritalanmigtir. Sendromun kadinlarda yal-
nizca minor bulgularla sinirli kalmasi X’e bagh resesif
ve ya X’e bagh semidominant bir kalitimi ya da
cinsiyete bagli etki gésteren otozomal dominant kalit1-
mu diigiindiirmektedir (4).

Burada 14.5 yagindaki bir kiz hasta ve klinik ben-
zerlik gosteren annesi sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Proband 14.5 yaginda bir kiz ¢ocuguydu. Kisa boy
ve atipik yiliz gériiniimii sebebiyle aragtirilan hastanin
anne-babasinin birinci derece kuzen evliligi yaptigi
6grenildi. Hastanin sorunsuz bir gebelikten sonra,
zamaninda, 1500 gr dogdugu ve geligim basamak-
larinin normal oldugu 6grenildi. Sekiz yaginda sag
bacagindaki bir gislikten ameliyat oldugu ve 14 yasin-
da ARA (Akut Romatizmal Ateg) gecirdigi ifade edildi.

Hastanin yapilan muayenesinde boyu 147.5 cm
(Boy SDS:-1.9 SD), viicut agirhigr 48 kg (Rélatif
VKi:105), bas ¢evresi 54 cm (50p) 6lgtildii. Orantili boy
kisalig1 meveuttu. Okul bagaris: diigiik olan hastanin

Resim 1a. Fasiyal 6zelliklerin nden gortiniimii
(vakadan bilgilerini ve resimlerini egitim amagl kullanmak igin izin
alinmistir.)

sosyal uyumu normaldi. Kraniyo-fasiyal ozellikleri
(Resim 1a, 1b) seyrek saglar, liggen yiiz, alina uzanan
sa¢ percemi, genis alin, belirgin hipertelorizm, agag:
dénik palpebral araliklar, kisa-kalkik burun, malar

2.3

Resim 1b. Fasiyal ozelliklerin yandan goriiniimii
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Resim 2a, Vakanin ekstremite bulgulan (dorsal goriiniim)

hipoplazi, genig filtrum, alt dudak altinda lineer oyuk
ve diigsik yerlegimli, arkaya doéntk kulaklar1 ige-
riyordu. Daha once yapilan muayenelerinde miyopi

\

Resim 2b. Vakanin ekstremite bulgulan (palmar goriiniim)

oldugu o6grenildi. Ellerde brakidaktili mevcuttu.
Palmar dermatoglifikler atipik olup, distal falankslarin
dorsal yiizlerinde atrofik deri degisiklikleri ve
displastik tirnaklar gézlendi (Resim 2a, 2b). Belirtilen
bu degisikliklerin son iki yilda olugtugu ifade
edilmigtir. Ozellikle bagparmakta metakarpofalangeal
(MCP) eklemlerde laksite artig1 gozlenmigtir (Resim 3).
Sag bacak dorsal ylizde gegirilmis operasyona ait skar
bulunmaktadir. Puberte Taner evre-5 olup, diger or-
gan muayenelerinde anormallik gériilmemigtir. Has-
tanin yapilan tetkiklerinde anemisi oldugu gorildi;
Hb:11.6g/dl, MCV:65.9f], RBC:5.53x106/UL,
Ferritin:5.09ng/ml. Tiroid fonksiyon testleri ve biiyi-
me hormonu uyari testlerine biiyiime hormonu yanit1
normal diizeylerdeydi [TSH:2.79 ulU/ml (N:0.4-4), fT3:
4.66 pg/ml (N:1.6-4.7), fT4: 1.24 ng/dl (N:0.8-1.9)] sol
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Resim 3. MCP eklemlerde laksite artisi

El-bilek grafisi, kemik yaginin takvim yasiyla uyumlu
oldugunu goéstermigtir. Kardiyolojik degerlendirmede,
hafif, valviiler pulmoner stenozunuolan hastanin peri-

Resim 4. Vakanin annesi (vakanin annesinden bilgilerini ve
resimlerini egitim amach kullanmak igin izin alnmstir.)
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ferik kandan G-bantlama ile (450-550 bant cézii-
niirlitkkte) elde edilen prometafaz kromozomlarm
analizi; 46.XX normal konstitlisyonel yap1 goster-
migtir.

Hastanin annesi kisa boylu olup, fasiyal 6zellikleri
acisindan hastamizla benzerlik géstermekteydi
(Resim 4).

TARTISMA

Aarskog sendromu nadir, klinik ve genetik olarak
heterojen, kalitsal bir gelisim bozuklugudur. Klinik
bulgular ve tam kriterleri iyi tamimlanmig olmasina
ragmen, fenotipik 6zelliklerin agin degisken olmas
sebebiyle tani kolay degildir ve insidans beklenenin
cok altindadir (5,6). Ayrica fenotip yagla birlikte
degigebilir; hipertelorizm daha az belirgin olabilir ve
yiz uzayabilir Hastamizdaki {icgen yiiz yapisimn
sonradan olmayip, gocuklugundan beri var oldugu
ifade edilmigtir ve literatiirle uyumludur (4). Erkekler
puberte sonrasinda, puberte &ncesi bulgularm yal-
mzca hafif bulgularimi gésterebilin. Hem kiz hem erkek
hastalarda sa¢ anomalileri tarif edilmigtir. Ortodontik
problemler siktir (2).

Hastamizda distal falankslarda goriilen atrofik deri
degigiklikleri literatiirde bulunamarmgtir. Kufu boynu
deformitesinin éneilil bir igareti olabilecefi diigindl-
miigtiir. Cocukluk ¢caginda ekstremitelerde édem, ola-
bilecek diger tzelliklerdir. Hastamizin sekiz yaginda
bacagindan gecirdifi operasyon bu édemle uyumlu
goriinmektedir. Etkilenmis cocuklarda konjenital kalp
hastahklarinin gériilme riski genel populasyondaki
%0.8 oranindan yiiksektir. Literatiirde pulmoner ste-
noz, atriyal septal defekt, ventrikiiler septal defekt,
hafil aort koarktasyonu, aort sienozu ve aort yei-
mezligi goriilmigtiir. Aarskog sendromu diigiiniilen
tiim hastalarin konjenital kalp hastaliklar yéniinden
taranmasi dnerilir (7). Hastada meveut olan mikrositik
aneminin, literatiirde sendromla iligkisi buluna-
marmg, sendromdan bagimsiz yaygin bir bulgu olarak
degerlendirilmigtir. Genital bulgular sendromun
karakteristigi olup, daha ¢ok erkeklerde tamimlan-
migtir. Kisa boylu ¢ocuklarda atla skrotum Aarskog
sendromu igin karakteristiktir, fakat vakalarin

%20°sinde goérilmeyebilir. Kadinlarda genital
bulgulara yénelik literatiir bilgisi simrhdir (1) ve
genellikle ytiz ve ellerdeki minér bulgulan tagidikla-
rindan tanida kolaylikla gézden kacabilirler. Bu
nedenle literatiirde kadin hastalar nadir bildirilebil-
mektedir.

Boy baglangicta kisa olup 3. persentil altindadir ve
genellikle pubertede 3. persentili yakalayabilir. Bizim
olgumuzda puberte tamamlanmg ve boy 3-10 persen-
til arasinda degerlendirilmigtir. Bliylime geriligi pre-
natal baglangicli olabilir. Hastamizin dogum
agirhgimin 1500 gr olmas1 da biiyiime geriliginin
prenatal baglangigh oldugunu digiindiirmektedir.
Biiyime hormonu tedavisinin biiylimeye ve yetigkin
boyuna pozitif etkisini gésteren caligmalar mevcut
olmakla birlikte olgumuzun biiyiime hormon
diizeylerinin uyar1 testi sonucu normal bulunmas:
nedeniyle tedavi baglanamamugtir.. Vakalarin gogunda
1@ normal olmakla beraber, %30’unda hafif
entelektiiel yetersizlik olabilir (8). Nitekim hastamizin
okul bagansimn diiglik oldugu bilinmektedir. Ayrica,
hiperaktivite ve dikkat eksikligi sendromun yaygin bir
karakteristifi olarak bildirilmigtir Bu hastalarin
sosyal uyumlari ve yagam siireleri normaldir. Seksiiel
geligimleri normaldir ancak geciken vakalarda olabilir.
Fertilite genellikle normaldir. Literatiirde; anormal
akrozomlara sahip sperm iirettigi gosterilen bir
erigkin erkek hasta bildirilmigtir (2).

Aarskog Sendromunun kadinlar da yalnizea minor
bulgularla sinirli kalmasi X’e bagh resesif veya X'e
bagh semidominant bir kalitum ya da cinsiyete bagh
etki gosteren otozomal dominant kahtim igaret eder-
ken, erkekten erkege gecisi bildiren yayinlarin olmasi
da otozomal dominant kaliimi desteklemektedir (9,
10). Bawle et al. her ikisi de dengeli X-otozom translo-
kasyonu tagiyan hasta bir anne ile olunu bildirmigtir
(11). Hastamizin annesinde de bu hastalia
diiglindiiren bulgular meveut olup, X’e bagh kalitimin
yam sira otozomal dominant kahtimla uyumludur,
Tam klinik olarak konmugtur. Aarskog sendromu
genetik olarak heterojen oldugundan FGD1 genindeki
mutasyonlara yonelik molekiiler testler, hastahfn ta-
rusin kesinlegtirmek igin yeterli degildir (9,12).
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Ailemizde molekiiler testler ekonomik nedenlerle
yaptirlamamigtir. Ailenin sonraki gebeliklerinde de
bu hastah@iin tekrarlama olasihigh vardir Aarskog
sendromu fenotipik olarak ta heterojen bir hastalik
oldugundan klinik tablolar arasindaki farklilik
hakkinda bir 6ngériide bulunmak miimkiin degildir.
Aarskog Sendromu kolaylhkla Noonan Sendro-
muyla karigtiridabilir. Ancak hipertelorizmin daha
belirgin olmasi, dijital bulgularin varhg, kisa ve yele
boyun, diisiik sac ¢izgisi clmamasiyla Noonan Send-
romu ekarte edilmigtir. Hipertelorizm ve alina uzanan
sa¢ percemiyle beraber burun kékii ve burun ucunun
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