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Intrauterin kemik kiriklarina neden olan ve fatal seyreden bir iskelet displazi sendromu akondrogenezisin literatiir
esliginde tartistimasi.

Akondrogenezis ileti detecede kisa ekstremiteler, gévdede kisalik ve makrosefali ile karakterize, otozomal resesif
kalitimla gecis gOsteren, nadir gorilen fatal seyirli bir hastaliktir. Dogum sonrasinda solunum  sikintist,
ekstremitelerinde agir1 kisalik ve kafa buyikligh nedeniyle klinigimize sevk edilen ve bir kardesinde de ciicelik
nedeniyle terap6tik abortus yapilan klinik ve radyolojik olarak akondrogenezis tip 1A disiintilen bir hasta sunuldu.
Akondrogenezisler otozomal resesif gecis gOsteritler ve letal displazilerdir, bu nedenle aile hikdyesi ve prenatal tant
Snemlidir.

Anahtar Kelimeler: Akondrogenezis, Intrauterin kemik kings, Iskelet displazisi
Achondrogenesis Type 1A: Case Report

Achondrogenesis which can cause intrauterine bone fractures and accompanied fatal courses were discussed by
literatures.

Achondrogenesis is a rare congenital syndrome characterized by extreme micromelia, short trunk, and a
disproportionately large cranium and inherited with an autosomal recessive pattern. We present a case, after his
birth, in a patient who was referred to our department due to dyspnea, abnormal findings (extreme micromelia,
short trunk, intrauterine bone fracture, and a disproportionately large cranium) in his clinical and radiologically
examination, achondrogenesis type 1A was diagnosed clinically and radiologically.

Achondrogenesis is inherited autosomal recessive pattern and lethal diseases. So; family history and prenatal
diagnosis is very important in achondrogenesis.
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Iskelet displazileri kemik ve kikirdak dokunun anormal biiyiime ve gelismesi ile karakterize nadir rastlanan genetik
hastaliklardir.!? Akondrogenezis (1/40.000), otozomal resesif gecisli, hidrops, makrosefali, ckstremitelerde ve
govdede kisalik, figt seklinde toraks ve siskin abdomenle karakterize bir iskelet displazisidir.!* Akondrogenezisin tip 1
(Parenti-Fraccaro) ve tip 2 (Langer-Saldino) olmak tzere iki sekli vardir.! Akondrogenezis tip 1 (Parenti-Fraccaro)
dogumda gorulme sikligt yaklasik 1/43.000°dir. Siklikla polihidramnios ve fetal hidrops eslik eder. Kalvaryal
hipomineralizasyon ve vertebral korpuslarda kemiklesme defekti gorilir.! Akondrogenezis tip 2’nin (Langer-
Saldino) dogumda gériilme sikligr yaklasik 1/40.000 dit. Polihidramnios bu tipte de sik rastlanir. Akondrogenezis tip
2 de rastlanan bulgular tip 1’deki bulgulara benzemekle birlikte, kosta kiriklari bulunmaz, biyik ¢ogunlugunda
kalvaryal mineralizasyon normaldir ve vertebra korpuslarinda mineralizasyon kusuru yoktur.* Tip 1'de hem
membranéz, hem enkondral, tip 2'de ise, sadece enkondral ossifikasyon bozuklugu mevcuttur. Tip 1 kalvaryum
kemiklesmesinin anormal olmastyla tip 2 ve diger displazilerden ayrilir.!

Iskelet displazilerinin otozomal dominant ve resesif olarak kalitilmalart nedeniyle sonraki gebeliklerde tekrarlama riski

vardir bu nedenle prenatal tam Onemlidir. Bu yazida aile hikdyesi de olan bir akondrogenezis tip 1A olgusu
sunulmustur.
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Giiler ve ark

OLGU

Yirmibir yasindaki annenin 3. gebeliginden miadinda
2. canli dogum olarak hastanede dogan, dogduktan
sonra aglamayan ve moraran hasta solunum
stkintisinin  devam etmesi ve dismorfik gérinimu
nedeni ile  hastanemize  gonderilmisti.  Aile
oykisiinden; anne ile babanin ikinci dereceden akraba
oldugu, 1. ¢ocuklarinin saglikli ancak 2. cocuga 16
haftalikken ciicelik (ekstremitelerde asir1  kisalik)
nedeniyle terapétik abortus yapildigr 6grenildi.

Fizik incelemede; agilik: 2900 g (10 persentil), boy:
40 cm (<3 persentil), bas cevresi: 39 cm (>97
persentil)  olan  hastanin  periferik  siyanozu,
makrosefalik gériinimii mevcuttu. On fontanel: 4x3
cm, arka fontanel 2x1 cm normal bombelikte, boyun
kisa, burun koki bastk, ist ve alt gogtis kafesi dar ve
kisa, karin normalden bombe ve ekstremiteler
oldukea kisayd: (Resim 1).

Laboratuvar incelemesinde: Serum Ca:9.7mg/dl,
setum P:4.2mg/dl ve serum ALP:254 IU/1 idi. Tum
viicut radyografisinde; humerus, radius, ulna, femur,
tibia olduk¢a kisa ve kiveimli goérinimde, sag
humerus ve sol femurda kirik, her iki sag ve sol 7-8-9-
10. kostalarin ~ saftinda  kallus  formasyonu,
vertebralarda da yer yer hipomineralizasyon alanlart
ve vertebra korpuslarinda kemiklesme defekti vard:
(Resim 2). Anne, baba ve erkek kardeste Ca, P ve
serum alkalen fosfataz seviyeleri normal sinirlardaydi.
Hasta takibinin 2.giintinde solunum yetersizligi
nedeniyle eksitus oldu.

Resim 1. Olgunun fenotipik gérinimii

TARTISMA

Iskelet displazileri konjenital anomaliler icinde énemli
bit yer tutatlar. Akondrogenezis  (1/40.000),
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Tanatoforik  displazi  (1/10.000), akondroplazi
(1/26.000) ve osteogenezis impetfekta (1/60.000)
prenatal  olarak da  teshis edilebilen, letal,
ekstremitelerde kisaliga ve bukiilmeye neden olan ve
en stk karsilasilan iskelet displazileridir.>>7 Bunlarin
yartst dogumda klinik olarak belirgindir ve tanilart
mimkindtr. Diger displaziler ¢ok daha nadir
gorilmektedir.>®  Akondrogenezis  kalvaryumda
yetersiz kemiklesme gorilmesiyle bu displazilerden
kolaylikla ayrlabilir, diger displazilerin hepsinde
kalvaryum kemiklesmesi normaldit.!

Resim 2. Kafa, gévde ve ekstremite kemik yapilarinin radyolojik
gorinima

Hastamizda; makrosefali, ekstremitelerde ve gévdede
kisalik, fict seklinde toraks, siskin abdomen ve
kalvaryal hipomineralizasyon ve vertebralarda da yer
yer hipomineralizasyon alanlart bulunmast nedeniyle

Akondrogenezis tip1 distintlmustir.
Akondrogenezis tip 2 ile ayirict tamida kalvaryal
hipomineralizasyon, vertebra korpuslarinda

mineralizasyon kusuru ve kostalarda kirik bulgulart
kullandmistir.

Akondrogenezis tip 1'de kendi icinde dp 1A
(Houston-Hartis) ve tip 1B (Fraccaro) (Borochowitz)



Akondrogenezis Tip 1A: Olgu Sunumu

seklinde ikiye ayriir; tip 1A; kosta fraktiirlerinin
olmasi, vertebrada yalnizca servikal ve st torakal
spinal pedikillerde ossifikasyon olmasi, histopatolojik
olarak kodrositlerde PAS pozitif inklizyon mevcut
olmasiyla tip 1B'den ayrilir.! Hastanuzin patolojik
incelemesi yapilmamis olmakla birlikte kostalarda
fraktirlerinin bulunmast ve vertebranin ossifikasyon
sekli nedeniyle akondrogenezis tip1 A’ya uymaktadir.

Tanatoforik displazi gériintim olarak akondrogenezise
oldukca benzer ancak makrosefali bulunmaz,
kalvaryal mineralizasyon normaldir ve nadiren yonca
yapragt gorinimu  vardir, vertebralar normal
uzunluktadir  ancak  korpuslari  yassdlagmistir.?
Hastamiz klinik ve radyolojik bulgulariyla tanatoforik
displaziye uymamaktadir.

Akondrogenezisin  ayirict  tanisinda  digtinilmesi
gereken  diger  iskelet  displazileri  konjenital
hipofosfatazya ve  osteogenezis  imperfektadir.

Mineralizasyon defekti yapmalari, toraksin dar olmast
ve uzun kemiklerin ileri derecede kisa olmasi ve
kirtklar  her  G¢  iskelet  displazisinde  de
gorilebilmektedir.”® Ekstremite radyografilerinde; el
veya ayak bileginde, uzun kemiklerin ortasinda
gorilebilen mahmuza benzeyen kemik cikintist
hipofosfatazya icin spesifiktir.” Olgumuzda bu
bulgunun olmamast ve radyolojik olarak kemik
hipomineralizasyonunun ~ fokal ~ olmasi,  bizi
hipomineralizasyonun ~ yaygin = olarak  goraldigi
hipofosfatazya ve osteogenezis imperfekta tanisindan
uzaklastirmistir.%8  Hipofosfatazyadan ayirict tanida
biyokimya testleri de kullandabilir. Serum alkalen
fosfatazi, idrarda fosfoetanolamin seviyesi, hastalati
ve gb6rinim olarak normal olan tasiyicilar
belitflemede kullanilabilmektedir.!® Hastamizda anne,
baba ve erkek kardesin serum alkalen fosfataz
seviyelerinin ~ normal  olmast  nedeniyle  de
hipofosfatazya dustinilmemistir.

Vertebralardaki  gelisim  bozuklugunun  ayirict
tanisinda letal displaziler (homozigot akondroplazi,
tanatoforik displazi, kisa kaburga polidaktili) de
distnilmelidir. Ancak bunlarin hicbirinde kalvaryal
mineralizasyon bozuklugu gérilmemistir.
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Akondrogenezis nadir gobzlenen bir letal iskelet
displazisidir ve otozomal resesif gecis Ozelligi
nedeniyle tekrarlama riski mevcuttur. Ulkemizde
akraba evliliklerinin olduk¢a sik olmast nedeniyle
prenatal tanlarinin yapilmast 6nemlidir. Ginimizde
tc¢-boyutlu ultrasonografiyle cok iyi sekilde goéruntt
saglanabilmekte, normal ve anormal iskelet yapis
ayrintili olarak degetlendirilebilmekte ve 13. haftadan

itibaren  prenatal tani yapilabilmektedir.> Tant
kesinlestirildiginde gebeligin sonlandirilmast
onerilmelidir.

Sunulan olguda, akraba evliligi ile birlikte annenin
benzer anomalili bir adet fetal kayip hikayesi olmasina

ragmen daha 6nceden  ayrintli  arastirilmast
yaptlmamistir.  Antenatal takip sirasinda iskelet
displazilerinden stiiphe edildiginde, bu olgularin

arastirtlmast gerekir. Tani konulduktan sonra hastaya
genetik danisma verilmesi bunun gibi genetik gegisli
hastaliklarin =~ azalmasina  ve annenin yeni bir
gebeliginde taninin daha erken konulmasina yardimer
olacaktir.
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