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Ozet

Klinigimizin Riskli Gebelik Poliklinigine ticlii test
yaptirmak i¢in ilk kez bagvuran ikinci cocuguna gebe 34
yagindaki hastamiza yapilan ultrasonografik muayenede;
fetusta, posterior ensefalosel, oligohidramnios, polikistik
bobrekler ve polidaktili tespit edildi. Meckel Gruber
Sendromu (MGS) diigliniilen gebeye detayl
bilgilendirme yapildi ve terminasyon segenegi sunuldu.
Terminasyon isteyen ailenin gebeligi 18. haftada
sonlandirildi. Otopsi sonuglari da taniy1 dogruladi. Biz,

Abstract

A 34-year-old woman during her second pregnancy,
applied to our perinatology clinic for triple test.
Posterior encephalocele, oligohydramnios, polycystic
kidneys and polydactyly were identified in the
ultrasound examination. Meckel-Gruber syndrome
(MGS) was considered. A detailed briefing was given
to the pregnant woman and termination option was
introduced. The pregnancy was terminated at 18
weeks of gestation with the choice of the family.

bu yazimizda, nadir goriilen ve oliimciil olan MGS’nu
literatiir esliginde tartigtik.

Autopsy results also confirmed the diagnosis. MGS is
a syndrome that should be differentiated from trisomy
13 in the perinatal period and the final diagnosis is
confirmed by autopsy after termination. The
hereditary process should be explained to the family.
We think that early diagnosis and termination of this
fatal syndrome would be very helpful for reducing
maternal physical and psychological trauma. Here, we
discussed this rare and fatal syndrome in the light of

literature.
Anahtar  kelimeler:  Meckel-Gruber  sendromu, Keywords: Meckel-Gruber syndrome, Prenatal
Prenatal tam diagnosis

Giris

Meckel Gruber sendromu (MGS), perinatal donemde trizomi 13’den ayrimi gereken ve kesin tanisi terminasyon
sonrast otopsi ile konulan bir sendromdur. ilk olarak 1822 yilinda Johann Freidrich Meckel tarafindan
tanimlanmustir. Daha sonra 1934 yilinda Gruber tarafindan yeniden degerlendirilip diizenlenmigtir. Literatiirde
Dysencephalia Splanchnocystica olarak da tanimlanmaktadir '.

MGS, otosomal resessif (OR) gecislidir ve sorumlu genin 17q 21-24’de lokalize oldugu belirlenmistir. Standart
karyotip incelemeler normal olup DNA diizeyinde incelemeler yapilmasi gerekmektedir °.

Aileye genetik gecis ile ilgili bilgi verilmesi gerekir. Oliimciil olan sendromda erken tam ve terminasyonun,
annenin fiziksel ve psikolojik travmasinin azaltilmasinda faydali olacag: diisiincesindeyiz.

Amacimiz, nadir goriilen ve 6liimciil bir durum olan MGS’unu literatiir esliginde tartismaktir.
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Olgu Sunumu
Klinigimiz Riskli Gebelik poliklinigine {i¢lii test yaptirmak i¢in ilk kez bagvuran 34 yasindaki 2. cocuguna gebe

hastamiza yapilan ultrasonografik muayenede; fetusta, posterior ensefalosel (Sekil 1), oligohidramnios,
polikistik bobrekler (Sekil 2) ve polidaktili (Sekil 3) tespit edildi.
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Sekil 3 : ultrason goriintiisii 3

CausaPedia 2015;4:1039 Sayfa 2/6



http://causapedia.com/

e-ISSN:2147-2181

causaBedia

hakemli gu dergisi

Gebenin 6z ve soygecmisinde bir 6zellik yoktu ve ilk cocugu saglikli idi. MGS diisiiniilen gebeye sendrom
hakkinda detayli bilgilendirme yapildi ve aileye terminasyon secenegi sunuldu. Terminasyon isteyen ailenin
gebeligi 18. haftada sonlandirildi. Otopsi sonuglar1 da taniy1 destekledi (Sekil 4-7).

Sekil 4 : otopsi goriintiisii 1

Sekil 5 : otopsi goriintiisii 2

Sekil 6 : otopsi goriintiisii 3
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Sekil 7 : otopsi goriintiisii 4

Tartisma ve Sonucg

Oliimciil bir hastalik olan MGS’nin , molekiiler genetik incelemeler ile otozigosite haritalamas1 kullanilarak 3 ayri
lokusu tanimlanmigtir. MGS1 lokusu 17q21-24, MGS?2 lokusu 11q13, MGS3 lokusu 8q24 iizerindedir. MGS3
baglantil1 ailelerde polidaktili ve ensefalosel MGS1 ve MGS2 baglantili benzerlerinden farkli olarak daha nadir
goriiliir 3. Bu farkli kromozomlar fenotipik degiskenligi aciklamaktadir. Ayni soydan gelen ailelerde insidansinda
artis oldugu da belirtilmistir *. Bizim vakamizda ailesel dykiide hicbir 6zellik bulunamamustir.

MGS’da o6liim inutero veya erken postnatal donemde gerceklesebilir. Oligohidramnios pulmoner hipoplaziye
neden olarak oliimiin en dnemli sebebidir. Dogumdan sonra ilk birkag saat icinde Sliim goriilebilir °. Nadir
vakalarda diisiik yasam kalitesi ile birka¢ aylik yasam goriilebilir ® Bu nedenle gebelikte belirlenmesi durumunda
gebeligin sonlandirilmasi 6nerilmektedir ve biz de aileye bu dogrultuda bilgilendirme yaptik.

Goriilme siklig1 12,000-140,000 ‘de birdir, her iki cinste goriilebilir 7. Ancak farkli irklarda bu oranlar degisiklik
gosterebilmektedir.

Polikistik bobrek %100, oksipital ensefalosel %90 ve postaksiyal polidaktili %83 oraninda goriilmektedir ve bu
tic anomali MGS’nin klasik triadin1 olugturmaktadir. Klasik triadin %57 hastada goriildiigii belirtilmistir. Bizim
hastamizda da klasik triad mevcut idi. Ancak tani1 i¢in bu 3 bulgudan 2’sinin bulunmasi yeterli kabul edilmektedir
¥ Bizim vakamizda her ii¢ bulgu da izlenmistir.

Bobrekler 10-20 kata kadar biiylimiis olabilir. Genellikle ekojeniktirler ve genis makroskobik kistler de
icerebilirler. Genislemis bobrekler karin cevresinde belirgin genislemeye ve abdomen ¢evresi Ol¢iimiinde belirgin
fazlalasmaya neden olabilirler .

Ensefaloselin boyutu degiskendir ve yerlesim yeri oksipital alandadir. Mikrosefali eslik edebilmektedir 4

Postaksiyal polidaktilide fazladan goriilen parmak kiiciik veya acilanmis olabilir. Genellikle her 4 ekstremiteyi de
benzer olarak etkiler ancak bu belirtisi triadin en ¢ok degiskenlik gosteren belirtisidir 4

Bu anomaliler disinda sendroma eglik eden daha nadir goriilen bircok yapisal anomali oldugu da belirlenmistir.
Santral sinir sistemi (SSS) anomalileri icinde; mikrosefali, hidrosefali, Dandy Walker malformasyonu, Arnold
Chiari malformasyonu, korpus kallosum agenezisi, serebral hipoplazi, genitoiiriner anomaliler icinde; ambiguous
genitalia, renal agenezi, renal hipoplazi, displastik bobrekler, iireteral duplikasyon, kriptorsidizm, mesane
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hipoplazisi, karacigerde; duktal plate malformasyonu, fibrotik degisiklikler ve safra duktus proliferasyonu,
pankreasda; kistler ve fibrotik degisiklikler, kalp defektleri olarak; ASD, VSD, PDA, aort koarktasyonu,
pulmoner stenoz anomalileri, iskelet sisteminde; polidaktili, syndaktili, klinodaktili, kisa ekstremite, uzun
kemiklerde egilme, club foot, simian cizgisi, yarik damak dudak, mikrognati, gz anomalileri; mikroftalmi,
surrenal hipoplazi ve oligohidramnios, anhidramnios gibi bir¢ok farkli patolojinin eslik edebildigi belirtilmistir I8
Bizim vakamizda oligohidramnios diginda ilave patoloji izlenmemistir.

Kesin tan1 otopsi incelemesi ile konulur. Karyotip tayininin normal olmasi taniy1 destekleyen bulgudur. Ozel bir
biyokimyasal belirteg veya kromozomal belirte¢ olmadig1 belirlenmistir. Prenatal donemde tani, ultrasonografi
belirteclerinin saptanmasi ve kromozom incelemesinin normal olmasi ile konulur. Kesin tani icin kromozom
incelemesi ve postabortal veya postnatal otopsi gerekmektedir. Vakamizda bu tanisal uygulamaya gore hareket
edilmigtir.

Prenatal donemde tan1 en erken 10.haftada fetoskopi ile konulabilir. Ancak rutin bir islem olmadig1 icin sadece
o0zgegmisinde MGS oOykiisii olanlarda kullanilmasi diisiiniilebilir. Quintero ve ark. 11. haftada MGS’li fetiisii
transabdominal embryofetoskopi ile tammuslardir °. Sonraki gebeliklerinde bu tam1 yontemlerinin de
kullanilabilecegi bilgisi aile ile paylasilmigtir.

Ultrasonografi incelemeleri ile 11-14. haftalar arasinda ense kalinlig1 (nuchal translucency (NT) ve bas-popo
uzunlugu (crown-lump lenght (CRL)) 6l¢iimleri yapilirken fetal degerlendirme sirasinda saptanabilirler. Blaas ve
ark. ° boyutlu ultrasonografinin bu tiir anomalileri saptamada etkili oldugunu diisiinmiigler ve cesitli SSS
anomalilerini saptamiglardir 10,

Barisic ve ark. 1990-2011 yillar1 arasindaki 34 Avrupa iilkesinden 191 MGS vakasini incelemiglerdir 1145 vaka
(%75,9) termine edilmis, 13 vaka (%6,8) Olmiis, 33 vaka (%17.3) canli dogmustur. Vakalarinin %90’ 1nin
14,3+/-2,6 haftalarda saptandigini belirlemislerdir )

Paelkar ve ark. aragtirmasinda canli dogan iki vakadan birinin 18 ay digerinin ise 28 ay yasadiklarini bildirmigtir
12

Alfa feto protein degerlendirmesi spesifik degildir ancak taniya yardimci olabilmektedir ve bu hormonun diizeyi
MGS hastalarindaki ensefalosel nedeniyle yiikselmis olarak saptanabilir. Trizomi 13’den ayirici tanida anlamh

olabilir. Ancak membranla kapli olanlarda AFP seviyesi normal olarak da saptanabilir B,

Ayirici tanida, trizomi 13’de ayrica %5-30 kadarinda kistik bobrekler olabilmektedir. Bunun yaninda orta hat SSS
anomalileri veya holoprosensefalinin de goriilebildigi belirtilmistir. Trizomi 13’de de ensefalosel bildirilmigtir
ancak nadirdir ve farkli olarak rahim ici gelisme geriligi (IUGG), omfalosel, rocker bottom foot gibi anomaliler
de eslik edebilir *. Bizim vakamizda da ayirict tanida diger tiim belirteglere bakilmigtir. Oligohidramnios disinda
ilave anomali izlenmemistir.

Prenatal donemde ultrasonda trizomi 13 disinda Smith Lemni Opitz sendromundan da ayrilmasi gerekebilir.
Smith Lemni Opitz sendromunda ise SSS malformasyonu, genitotiriner sistem malformasyonlari, polidaktili ve
karaciger degisiklikleri goriilebilmektedir, bu sendrom da OR gegislidir '*.

Prenatal donemde Meckel Gruber sendromu tanis1 konanlarda terminasyon segenegi sunulur. Ancak gebeligin
devamini isteyenlerde fetal monitorizasyon ve sezaryen Onerilmemektedir 4. Miad dogumlarda genislemis karin
cevresi nedeniyle abdominal distosi gelisebilir *.

Oligohidramnios nedeniyle ideal bir degerlendirme yapilamayan gebeliklerde manyetik rezonans inceleme
yapilabilecegi de belirtilmistir *. Bizim vakamizda ultrasonografi ile yeterli degerlendirme yapilabilmistir, ilave
bir tan1 metoduna ihtiya¢ duyulmamaigtir.
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Sonug

MGS’nin perinatal donemde trizomi 13’den ayirici tanisinin yapilmasi faydali olacaktir. Ciinkii trizomi 13’lin
tekrarlama riski %1 iken MGS’nin tekrar goriilme riski %25°tir. MGS tanis1 alan ailelerle sonraki gebeliklerinde
embryoskopi yontemiyle erken tani saglanabilecegi paylasilmali ve isteyen ¢iftler bu teknik konusunda deneyimli
merkezlere yonlendirilmelidirler. Oliimciil olan bu sendromun erken tan1 ve erken miidahalesi sayesinde maternal
fiziksel ve psikolojik travmanin azaltilmasinda faydali olunacagi diisiincesindeyiz.
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