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Treacher Collins Sendromu (TCS); kafatasi ve yiizdeki bozukluklar ile karakterize genetik bir rahatsizliktir. Literatiirde bu sendroma sahip hastalarin agiz i¢i bulgulars; agik
kapanus, capragiklik, dis agenezi, mine opasiteleri, ektopik ertipsiyonlar, makrodonti ve periodontal problemler olarak rapor edilmektedir. TCS'li hastalarin tedavisinde;
erken teshisle birlikte aralarinda ¢ocuk dis hekimi ve ortodontistin bulundugu multidisipliner bir ekibin yaklasim gerekmektedir. Bu derlemede; TCSnin genetik ve

sitogenetik 6zellikleri ile sistemik ve dental tedavi ihtiyaglari ele almmaktadir. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(2):213-217)

Anahtar  Dis; Treacher Collins Sendromu; otozomal dominant
Kelimeler

Abstract

Treacher Collins Syndrome (TCS) is a rare genetic disorder characterized by abnormalities of the cranium and face. Openbite, crowding, tooth agenesis, enamel opacities, ectopic eruptions,
macrodontia, periodontal problems have been reported in the literature as patient with TCS’ intraoral findings. The treatment of patients with TCS require a multidisciplinary approach which
is evaluated by pediatric dentist and ortodontist with early diagnosis. In this review; the genetic and cytogenetic properties of TCS and systemic/dental treatment requirements were discussed.

( Sakarya Med ] 2019, 9(2):213-217 ).
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GIRiS
Treacher Collins Sendromu (TCS) ilk kez George Andreas
Berry tarafindan 1889 yilinda arastirilmis olup, Dr.Trea-
cher Collins 1900 yilinda literatiire sunmugtur.'! 1949 y1-
linda ise Franceschetti ve Klein hastalig1 daha detayl: bir
sekilde tanimlamistir.? S6z konusu hastalik mandibulofa-
siyal dizostosis ve Franceschetti-Klein sendromu olarak
da bilinmektedir.>* TCS, genetik mutasyonlar neticesinde
meydana gelen bir rahatsizlik olmakla birlikte, hastaligin
fenotipinde aile i¢i ve aile arasi1 varyasyonlarin da 6nemli

bir katkis1 bulunmaktadir.>¢

Sitogenetik Ozellikler
TCS; 1/10.000-50.000de goriilen otozomal dominant kay-
nakli mandibulafasiyal bir rahatsizlik olup, TCOF1 (%78-
93) ve POLR1C veya POLRID (%8) genlerini takip eden
mutasyonlar sonucu olusmaktadir.”"! Bu genlerden TCOF-
lve POLR1D otozomal dominant, POLR1C ise otozomal
resessif olarak tasinmaktadir.’? TCOF1 geni 5q32-q33.1
tizerinde yer alir, 28 exon ve birgok farkli splicing bolgesi
igerir.”*'* Daha detayli incelendiginde bu genin, ¢ekirdek-
cik ve sitoplazma arasinda ilerleyen bir niikleolar fosfopro-
tein olan 1411-amino asit proteini iceren ‘treaclel kodla-
dig1 gorilmistir.® POLR1C ve POLR1D geni ise RNAnin
ribozomal transkripsiyonu sonucu biogenesisi olusturur.!
Literatiirde yer alan aragtirmalar TCSnin olugsmasinda yer
alan p53 geninin, embriyogenez sirasinda noroepitelyal
apoptozunu azaltarak noral krest hiicrelerinin (NCC) go-
¢iinii genetik ve farmakolojik olarak engellemeyi hedefle-

mistir."””

Fenotipik Ozellikler
TCSnin tanisy, genellikle dogum sonrasi konulur; radyog-
rafik ve molekiiler degerlendirmeler ile kesinlestirilir. Bu-
nunla birlikte; prenatal hayatin 15-18. haftasinda yapilan
amniyosentezle veya 10-12. haftada koryon villus biyop-
sisiyle de teshis konulabilmektedir.' 1. ve 2. Brankial ark-
larin gelisimini 6nemli 6l¢iide etkileyen bu sendrom fetal
hayatin 5-8. haftalar1 arasinda meydana gelir."” Hastaligin

belli basl karakteristik klinik 6zellikleri olan; bimaksiller

mikrognati ve retrognati (%78), alt géz kapaklarinda ko-
loboma (%69) ile iliskili kirpik noksanligi (%53), dis kulak
aplazisi veya mikrotia (%78), palpebral fissiirlerde diisiik-
lik ve g6z ¢ukurunda hipoplazi, genis veya ¢ikintili burun
ve zigomatik kemikte hipoplazi,'®"® paranazal siniislerin
kismen veya tamamen yoklugu,? isitme kaybi, yumusak ve
sert doku malar eksikligi, damak yariklar1 (%24-28) gibi
fenotipik 6zellikler ayirici tani igin klinisyenlere yardimci
olabilir.*»** Sendromda yer alan semptomlar genellikle bi-
lateral ve simetriktir.” Kalp, bobrek, omurga ve ekstremi-
telerde malformasyonlar meydana gelebilir.** Yeni dogan
TCS’li hastalarda nazal kanallarin tikanmasi (koanal atrezi
veya stenoz) veya daralmasi gibi solunum yollar1 prob-
lemleriyle birlikte nefes alma giigligii yasanabilir.'* 1.ve 2.
Brankial arklarin etkilenmesi sonucu mikrognati goriilen
diger sendromlar ise; Goldenhar, Nager ve Millerdir."® Di-
ger taraftan Nagar ve Miller sendromlu hastalarda dudak
yariklari, Goldenhar sendromunda ise alt g6z kapaklarin-
daki tek tarafli diistikliigiin olmas1 TCS ile ayirici tanida
kullanilmaktadir. Literatiirde yer alan diger mandibulo-
fasiyal rahatsizliklar ise; Toriello, Bauru, Hedera-Toriel-

lo-Petty ve Guion-Almeida Sendromudur.”’

TCS'li bireylerde bulunan obstriiktif uyku apnesinin has-
tada yetersiz ventilasyona neden oldugu vurgulanmakta-
dir.® Hatta farinksin nazal, oral ve laringeal kisimlarinda-
ki fonksiyonlarin kisitlanmasi sonucu neonatal dliimler
gortilmektedir.?® Hastalarin yaklagik %5’inde gelisimsel
bozukluk veya psikomotor reflekslerde gecikme gibi néro-
lojik problemlere rastlanilmaktadir. Bununla birlikte has-
talarin konusma yetisi ve zeka gelisimi normal seviyede-

dir.!?

Kraniyofasiyal Bulgular
TCS'li hastanin ortognatik tedavisi ortodontist ve plastik
cerrahi uzmanlari tarafindan yiiritiilir. Daha 6nceki yil-
larda yapilan bir arastirmanin sonucuna gére; TCS’li has-
talarda sefalometrik analizde, anteroposterior diizlemde
kizlarda kisa bir mandibula ve orta yiiz yiiksekligi vardur.

Anterjor alt yiiztin yiiksekligi normal olabilir ancak poste-
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rior yiiz yliksekligi azalmigtir. Mandibular diizlemin agist
artmigtir ve anterior open bite mevcuttur.”” Bununla birlik-
te tek ¢cene ya da bimaksiller operasyonlar ile agir olgularda
bile tatmin edici sonuglar elde edilebilir. Okliizal diizlemin
saat yoniiniin tersine dondiriilmesi posterior maksilla
uzunlugunu uzatir ve tatmin edici bir dudak-keser dis ilis-
kisi saglamak i¢in anterior maksillayr konumlandirir. Bi-
lateral sagittal split mandibular osteotomisi ile mandibula
saat yoniiniin tersine dogru dondiiriilerek anterior agik ka-
panis diizeltilir.?** Mandibular kondilin yoklugunda veya
ramus yliksekligini artirmak icin, kostokondral greftler ile
ramus-kondil b6liimiinii yeniden yapilandirilir ve posteri-
or yiiz yiiksekliginin artmasi saglanir.”®* Bu operasyonla-

rin 5-8 yas arasinda yapilmasi tavsiye edilir.*

Dentofasiyal Bulgular
TCS’li hastada kraniofasiyal problemlerle birlikte goriilen
dental problemlerin tedavisinde ¢ocuk dis hekiminin 6zel
bir yeri vardir.” TCS’li ¢ocuklarin %60’ inda dental anoma-
liler mevcuttur. Hastalarin %33’tinde dis agenezi (en sik
mandibular ikinci premolar), %20’sinde mine opasiteleri,
hipoplastik dental anomaliler, makrodonti ve maksiller
1. molar dislerde ektopik eriipsiyonlara rastlanilmakta-
dir.'>#3! Bu sendroma sahip ¢ocuklarin yiiz kemiklerinde-
ki hipoplaziler digsel malokluzyonlara ve agik kapanisa yol
agabilmektedir.'® Vakalarin %67’sinde izole yarik damak,
tam yarik dudak ve damak ya da makrostomi gortilmekte?*!
olup, hastalarin yemek yemesinde ve yutmasinda problem
yaratabilir.”> TCSde parotis bezinin %48 oraninda yapisal
olarak bozuk olmas tiikiiriik salgisinin azalmasiyla birlik-
te ¢iirtik riskinin artmasina neden olmaktadir.*> Hastanin
ag1z acikliginin yetersiz olmasi kisisel agiz hijyenini yerine
getirmesini de giiclestirerek yiiksek plak indeksine yol ag-
maktadir.® Ayrica, temporomandibular eklem ve ¢igneme
kaslarinda kisitlama da hastalarda goriilen diger prob-
lemlerdendir.*® Bu nedenle; ¢ocuk dis hekimi tarafindan
iyi oral hijyen standard: belirlenmeli, hastanin restoratif,
protetik ve cerrahi dental ihtiyaglar1 6zel ilgiyle yonetilme-

lidir.**

Treacher-Collins Sendromunun
Multidisipliner Tedavisi
TCS; yiiz ve kafa ile ilgili problemlerin cerrahi tedavisinde
o0zel olarak egitilmis uzmanlarin multidisipliner tedavisini
gerektiren kompleks bir hastaliktir.'> Genetik orijinli olma-
st nedeniyle TCSnin diger sendromlardan ayirici tanusi fe-
tal donemde tibbi genetik uzmani tarafindan yapilir. Tibbi
genetik uzmany; ayrica ebeveynleri gelecekte TCSnin or-
taya ¢tkma olasilig1 konusunda bilgilendirir. Hastalardan
panoramik radyografiler, sendromun ve tedavi yontemi-
nin daha detayli incelenmesinin gerekliligi amaciyla Bil-
gisayarli Tomografi (CT) alinmaktadir. Hastadaki hipop-
laziyi en ideal sekilde goriintiilemek amaciyla zigomatik
ark icin Oksipitomental Siniis Radyografisi (Water’s Rad-
yografi), mandibulada retrognatiyi 6l¢gmede Sefalometrik
Radyografi kullanilmaktadir.®® Ortega ve ark.,* tarafindan
bildirilen vaka raporunda da TCSli hastanin tempora-
mandibular eklem rahatsizlig1 CT ile detayl sekilde deger-
lendirilmistir. Erken dénemde havayolunun temizlenmesi,
beslenme ve konugma gelisiminin saglanmasi i¢in miida-
haleler gerektirir.'”” Miidahaleler ekip yaklasimiyla planla-
nir ve hastanin gelisimine gére dort dénemde yurttilir?”
Faz I Tedavi: TCSli ¢ocugun dogum sonrasi nazofarin-
geal hava yolu agiklig1 saglanmalidir. Postnatal periyotta
g6z problemleri, norolojik gelisim, duyma ve konusmanin
desteklenmesi i¢in multidisipliner bir ekip miidahalesi ge-
rekir. TCS ilerleyici bir hastalik olmamasina ragmen, yiiz
biiyiimesinin 6ngoriilememesi nedeniyle bazi operasyon-
lar yiiz bityiimesi duruncaya kadar ertelenmektedir. TCS’li
hastalar kraniyofasiyal, maksillofasiyal ve plastik cerrah,
ortodontist, ¢ocuk dig hekimi, restoratif dig hekiminin de
iginde oldugu multidisipliner bir ekip tarafindan tedavi
edilmelidir. Ayrica genel durumlarinin takibi i¢in pediat-
ristler, yarik dudak ve damak, okiiloplastik ve isitme prob-
lemleri, kulak rekonstriiksiyonu, trakeolaringeal problem-
ler i¢in kulak burun bogaz (KBB) uzmani ve oftalmolog

tarafindan tedavi edilmelidir.”’

TCS'li ¢ocugun kraniyofasiyal cerrahi ameliyatlar: genel-

likle plastik cerrahi ve beyin cerrahisi alaninda uzmanlas-
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mis hekimler tarafindan yapilir. Bu ekip tarafindan TCS’li
cocuklarin kafatasi, yiiz ve orbita bolgesindeki deformite-
ler tedavi edilir."”” No6ro-oftalmolog tarafindan ise, géorme
problemlerinin degerlendirilmesi ve goz kas1 ameliyatlari-

nin yapilmasi gereklidir.'?

Faz II Tedavi
TCS'li ¢ocuga bebeklik doneminde yapilacak miidahaleler
ile; havayolu giivenliginin saglanmasi, gozlerin korunmasi,
beslenmenin idamesi, konusma ve duyma problemlerinin
giderilmesi amag¢lanmaktadir. Havayolu ile ilgili problem-
lerin devam ettigi olgularda, trakeostomi ya da mandibu-
lar distraksiyon gerekebilir. Dudak damak yarig1 (DDY)
operasyonunun, ideal olarak 6. ayda, en ge¢ 18. ayda ya-
pilmasi tavsiye edilmektedir. DDY ve yutkunma gii¢ligi

nedeniyle ciddi vakalarda gastrostomi gerektirebilir.

Isitme problemlerinin tedavisi icin ise; 1 yasina kadar
bantli isitme cihazlar1 kullanilir. Yaklagik 4 yasinda tempo-
ral kemik osseointegrasyon icin yeterince kalinliga ulasti-

ginda, kemik baglantili isitme cihazlar1 implante edilebilir.

Faz III Tedavi
5-7 yas grubundaki TCS’li ¢ocuklarda bu doénemde ya-
pilacak miidahaleler biiyiime bozuklugunun tedavisi, dis
kulagin rekonstriiksiyonu ve psikososyal terapileri ierme-
lidir. Hasta kooperasyonuna ihtiya¢ duyuldugu i¢in, kulak
deformitelerinin tedavisinin yaklagik 9 yasinda yapilmasi
onerilmektedir. TCS’li ¢ocukta mikroti (kiigitk kulak) ya
da anoti (kulak yoklugu) goriilmesi nedeniyle kostalardan
alinan kikirdak ile dis kulak sekillendirilebilir. Alternatif
osseointegre implantlar da kullanilabilir.**** Gozlerin ko-
runmasint i¢in kalici ya da gegici olarak g6z kapaklarimin

kapatilmasi ya da alt kapak deri greftleri gerekebilir.””

Bu donemde; pediatrik psikolog tarafindan TCSli ¢ocuga
saglik durumundan kaynaklanan stres ve baskilarla basa
¢ikmasinda yardimci olunmasi, ¢ocugun gelisiminin izle-
nip kendi potansiyeline ulagmasinin saglanmasi, ve ebe-

veynleri veya sosyal ¢evresi ile olan iletisimi i¢in Oneriler

sunulmasi ¢ocugun gelisimi agisindan biiyiik 6nem tagir.
Konugma terapisti tarafindan TCS’li ¢ocugun iletisim kur-
ma yetenegini degerlendirmesi ve egzersizler ile konusma

problemlerinin tstesinden gelmesi saglanmalidir.'?

Faz IV Tedavi
TCS'li hastada 16 yas sonrasi yiiz kemiklerinde ve yumu-
sak dokularinda bityiimenin yonlendirdigi sekilde diizelt-
meler yapilir. Kafatas: greftleri ile zigomatik kemigin yeni-
den sekillendirilmesi gerekebilir.** Kisisel ihtiyaglara gore
ortognatik operasyonlar ve burun ameliyatlar: yapilabilir.*”
Bu dénemde Lefort 1 ve cift tarafl sagital split osteotomisi
ile ileri donem okluzal diizlem problemleri ¢oziilebilir.*!
Damlar ve ark.,*? tarafindan bildirilen vakada 10 yasinda-
ki TCS’ li kiz hastada mandibular ve maksiller hipoplazi-
si saptanmustir. Radyografik muayene sonrasi mandibula
distraksiyon osteogenezisi planlanmis olup, hastanin uyku
apnesi sikayetinden kurtularak hava yolu agikliginin artti-

rilmast saglanmustir.

SONUC
TCS; genetik, gevresel ve stokastik faktorlerin farkli gid-
detlerde klinik varyasyona yol agtig1 otozomal dominant
bir hastaliktir.** Sendromun erken teshisi; estetik ve fonk-
siyonel eksikliklerin zamaninda ve ideal bir sekilde tedavi
edilmesini saglamaktadir. Hastalarin tedavisi; pedodontist,
ortodontistin de yer aldig1 multidisipliner bir ekip tarafin-
dan yirutilmeli; periyodik kontroller bebeklik, ¢ocukluk

ve ergenlik donemlerinde sitirdiirtilmelidir.
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