Cornelia De Lange Sendromunda G6z Bulgular

Ophthalmologic Findings in the Cornelia De Lange Syndrome
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ABSTRACT

Cornelia de Lange Sendromu (CdLS), mental retardasyon,
prenatal ve postnatal gelisme geriligi, Ust ekstremite ano-
malileri, konjenital kalp anomalileri, gastrointestinal, geni-
touriner ve oftalmolojik anomaliler ve tipik yiz gérinimo
ile karakterize nadir gérilen multisistemik bir bozukluktur.
Bu olguda, CdLS'nda sik gérilen oftalmolojik anomaliler
ve cok nadir gérulen glokom beraberligini saptayarak sun-
may! amacladik.

Anahtar kelimeler: Cornelia de Lange Sendromu, mental re-
tardasyon, glokom, miyopi, pitozis.

GiRiS

Cornelia de Lange sendromu (CdLS) ya da diger
adiyla Brachmann de Lange sendromu ilk kez Corne-
lia de Lange tarafindan tanimlamigtir.! Hastaligin pre-
valansi 0.6-10/100000 arasinda degisir ve bir sonraki
gebelikte tekrarlama riski %2-5 oranindadir.23. CdLS,
nadir gérilen multisistemik konjenital bir bozukluktur.
Etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Cogunlukla spo-
radik olarak gérilur. Dismorfik yiz gérinimu, hirgutizm,
dudak anomalileri, mental retardasyon, biyime geriligi,
6zefagus fonksiyon bozuklugu, kardiyak, genitoiriner ve
oftalmolojik anomalilerle karakterize bir sendromdur. Bu
sendromun genetik mekanizmasi tam olarak anlagila-
mamigtir. Buna neden olarak ailesel olgularin az olmasi

Cornelia de Lange Syndrome (CdLS) is a rarely seen mul-
tisystemic disorder that has characteristic features such as
mental retardation, prenatal and postnatal growth retarda-
tion, upper-limb abnormalities, congenital cardiac, gastro-
intestinal, genitourinary and ophthalmologic abnormalities
and characteristic facies. In this case, we aimed to present
ophthalmologic abnormalities in a patient associated with
glaucoma that was seen very rarely with CdLS.

Key Words: Cornelia de Lange Syndrome, mental retardation,
glaucoma, myopia, ptosis.
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gosterilmistir. Mevcut verilere goére genetik gecis otozo-
mal dominantdir. 3. kromozomun uzun kolundaki genin
bu sendromdan sorumlu oldugu ileri sOrolmuUstir.* Ya-
pilan son calismalarda, 5p13 kromozomunda bulunan
“Nipped B like” (NIPBL) genindeki mutasyonlarin CdLS'lu
olgularin yaklagik %50'sinde bulundugu bildirilmistir. Bu
gen, Drosophila melanogaster Nipped-B geninin homo-
logudur ve mitotik kardes kromatid kohezyonunun da
aralarinda bulundugu gelisimsel yolaktaki etkilegimlerle
ilgilidir.

Cornelia de Lange sendromlu olguda, nadir gérilen
glokom birlikteligi ve diger oftalmolojik bulgular literatir
bilgilerini degerlendirerek anlatmayr amacladik.
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iki yasinda kiz cocuk, gézlerde sulanma, capaklan-
ma ve 1gik hassasiyeti sikayetleri ile ilk kez géz poliklini-
gine ailesi tarafindan getirildi. Oykusinde, 32 yasindaki
annenin 2. gebeliginden yasayan 2. ¢ocuk olarak 36.
gebelik haftasinda digik dogum agirlikli (1400 gr) dog-
dugu ve ebeveynler arasinda akraba evliliginin olmadig
dgrenildi.

Oftalmolojik muayenesinde; epifora, fotofobi, ble-
farit, konjonktivit, lakrimal fonksiyon bozuklugu, bilateral
ptozis, sasilik, nistagmus, uzun kirpikler, sinofirizi (orta
hatta birlegsen kalin kaslar), hipertrikozis ve glokom géz-
lendi (Resim 1). Sikloplejik refraksiyon muayenesinde;
sag goz: -2.00 (-6.00a.20) , sol goz: -2.25, (-2.000.30)
olarak saptandi. Kornea ¢aplari 13 mm ve géz ici basinc
sag gozde: 35 mmHg, sol gézde: 29 mmHg olarak &l-
culd0. Biyomikroskopik muayenesinde; bilateral kornea
ve lens saydam, iris dogal izlendi. Fundus muayenesin-
de; her iki gézde de optik diskler soluk ve ayrica peripa-
piller pigment halkasi mevcuttu.

Fizik muayenede; atipik yiz gérinOmU (Resim 2),
mikrobrakiyosefali, digik 8n sac ¢izgisi, dustk kulaklar,
uzun filtrum, dar ve yiksek damak, mikrognati, kisa bo-
yun, sirt cildi ve kulak sayvaninda belirgin hipertrikozis,
cok ince ve asa@ dénik Ust dudak, el ayasi ve parmak-
lar hipoplastik, bilateral simian ¢izgisi, Ust ekstremitede
dirsekte hafif kontrakttr ve hirsutizm gibi CdLS'nun tipik
bulgulan gézlendi. Kalp ekografisinde konjenital kalp
hastaliklarinin da (VSD, ASD ve TY) oldugu tespit edildi.
Ayrica kulak burun bogaz muayenesinde sensoryonéral
isitme kaybi da saptandi. Pediatri doktorlari tarafindan,
bu mevcut fenotipik bulgular degerlendirmeye alinarak
olgumuzun CdLS ile uyumlu ve nispeten agir bir formu
oldugu sonucuna varilip tanisi konmusgtur. CdLS'nda gé-
rilen oftalmolojik bulgularin hemen hemen hepsi olgu-
muzda da gézlenmis olup bu taniyr desteklemektedir.

Resim 1: CdLS'nda gérilen oftalmolojik bulgularin géronimi (ptozis,
blefarit, sinofirizi, uzun ve kivrik kirpikler).

Cornelia de Lange Sendromu; prenatal ve postnatal
gelisme geriligi, prematurite ve birgok anomalilerin eslik
ettigi multisistemik bir konjenital bozukluktur.®” Oftalmo-
lojik bulgular, olgular arasinda farkhlik géstermektedir.
Bu ise NIPBL genindeki mutasyon tipinin oftalmolojik fe-
notipi etkilemesi seklinde yorumlanmigtir.8 CdLS'nda of-
talmolojik bulgularla ilgili az sayida ¢alisma bulunmak-
tadir. Bununla ilgili en kapsamli calismalardan biri Levin
ve arkadaglarina? aittir. Bu ¢alismada, CdLS'lu hastalar-
da; sinofirizi ve uzun kirpikler, hipertelorizm, telekantus,
miyopi, nazolakrimal kanal tikanikhg, pitozis, sasilik, ve
nistagmusun goérildigu bir seri yayimlamiglardir. CdLS
ile ilgili simdiye kadar ki oftalmolojik bulgularin rapor
edildigi en genis seriyi ise Wygnanski-Jaffe ve ark.! ya-
yimlamiglardir ve CdLS’lu olgularda, yukarida belirtilen
oftalmolojik bulgulara ek olarak; peripapiller pigment
halkasi ve mikrokorneanin bulunabilecedi rapor edilmis-
tir.

Olgumuzun oftalmolojik muayene bulgulari litera-
tordeki vakalarla korelasyon gdéstermektedir. Epifora,
blefarit, kronik konjunktivit, lakrimal fonksiyon bozuklu-
gu, sinofirizi, uzun ve kivrik kirpikler, miyopi, peripapiller
pigment halkasi ve pitozis CdLS'lu hastalarda sik géri-
len géz bulgulardir. Horizontal sagilik, nistagmus, mikro-
kornea, katarakt ve glokom ise daha az siklikta gérilen
bulgulardir.!

Olgumuza, blefarit ve konjonktivit icin medikal te-
davi verildi. Nazolakrimal kanal tikanikligi igin éncelikle
probing &nerildi. Konjenital ptozis tedavisi igin cerrahi
dizeltme énerildi. CdLSlu hastalarda, refraksiyon ku-
suru olarak en sik miyopi gérilmektedir. Olgumuzdaki
refraksiyon kusurunun tedavisi igin gézluk recetesi yazil-
di ve ailesine ambliyopiyi énlemesi igin gézlGgon surekli
olarak takilmasi gerektigi bilgisi verildi.

Cornelia de Lange Sendrom’lu olgumuzda, ¢ok na-
dir gérilen oftalmolojik bulgulardan glokom saptandi.

Resim 2: CdLS'nda atipik yiz géronima.
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infantil glokoma siklikla eslik eden bulanik kornea ve
megalokornea gézlenmemesine ragmen, géz ici basinc
(GIB) yiiksek 6lcildi. Ancak kornea her iki gézde de say-
dam izlenirken; fundus muayenesinde optik diskler soluk
olarak izlendi. Kontrol muayenelerinde de ayni sekilde
GIB yuksek olarak &lcildi. Glokom, sonunda kérlige
kadar varabilen ilerleyici bir hastalik oldugu igin, erken
tani konulup tedavisine vakit kaybetmeden basglanmasi
gerekmektedir. Olgumuzu yeni baglayan infantil glokom
olarak degerlendirip cerrahi tedavi énerildi.

Sonug olarak, nadir gérilmesine ragmen CdLS'lu
hastalarda rutin oftalmolojik muayene mutlaka yapilma-
hdir. Sik gérilen refraksiyon kusurlarindan miyopi aran-
mali ve glokomun da gérilebilecegi akilda tutularak GIB
dikkatli bir sekilde slctlmelidir. Ozellikle bu olgularda
tani buytk cogunlukla ¢ocuk yaslarda konmaktadir. Bu
yUzden Pediatri doktorlari tarafindan ailelere cocuklari-
nin oftalmolojik muayenelerini mutlaka yaptirmalarn hu-
susunda bilgi verilmesi dnem arzetmektedir. Bdylece ne
kadar erken dénemde tedaviye baslanirsa o kadar iyi
sonuglar elde edilmis olur. Ayrica CdLS'nun tekrarlama
riskinden dolayi, prenatal tani konulabildigi igin ailelere
mutlaka genetik danigma verilmelidir.
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