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OZET

Meckel-Gruber sendromu nadir griilen, otozomal resesif gegis gosteren ve
ana bulgulari renal kistik displazi, santral sinir sistemi anomalileri, polidaktili
ve karaciger tutulumu olan 8liimeil seyreden kalitsal bir hastaliktir. Tekrarlama
riski yiiksek ve antenatal tanisi gebeligin erken déneminde mimkiindir. Bu
olgu Meckel-Gruber sendromunun prenatal tanisinin 6nemine dikkat gekmek
igin sunuldu. Otuz sekizinci gebelik haftasinda normal vajinal yol ile dogan
kiz bebek, oksipital ensefalosel, bilateral anoftalmi, yarik damak, lobule dil,
mikrognati, bilateral displastik bobrekler, polidaktili ve sindaktili bulgularini
taslyordu. Ensefaloseli olan olgularda detayli fizik ve laboratuvar incelemesi
gerekmektedir. The Journal of Pediatric Research 2014;1(3):164-6

Anahtar Kelimeler: Ensefalosel, Meckel-Gruber sendromu, multikistik
displastik bobrek, polidaktili

Giris

[k kez 1822 yilinda Meckel (1), daha sonra Gruber (2)
tarafindan 1934 yilinda tanimlanan Meckel-Gruber sendromu
nadir gorllen, otozomal resesif gecis gosteren kalitsal bir
hastaliktir. Hastallk “'Disensephali Splanchnocystica™ olarak
da adlandinimistir (2). Karakteristik major anomali triad;
renal kistik displazi, oksipital ensefalosel ve postaksiyel
polidaktilidir. Tani igin bu bulgulardan en az ikisinin tespit
edilmesi gerekmektedir. Ayrica santral sinir sistemi

ABSTRACT

Meckel-Gruber syndrome is a rare, lethal autosomal recessive disorder,
which is mainly characterized by cystic renal disease, central nervous system
malformation, polydactyly and hepatic abnormalities. It caries a high risk of
recurrence, and antenatal diagnosis is possible in the early gestational weeks.
Here we present a female with Meckel Gruber syndrome and draw attention
to the importance of prenatal diagnosis of those cases. A 38-week-gestation
female neonate who was bom by vaginal delivery demonstrated occipital
encephalocele, bilateral anaphthalmia, cleft palate, lobulated tongue,
micrognathia, bilateral dysplastic kidneys, polydactyly, and syndactyly. A
detailed physical and laboratory examination is suggested in those cases
having encephalocele. The Journal of Pediatric Research 2014;1(3):164-6
Key Words: Encephalocele, Meckel-Gruber syndrome, multicystic dysplastic
kidney, polydactyly

anomalileri, Urogenital anomaliler, karaciger ve pankreasta
fibrotik degisiklikler, okller anomaliler, yarik damak
ve dudak ve konjenital kalp defektleri siklikla eslik eden
diger anomalilerdir (3). Meckel-Gruber sendromu genetik
heterojenite gdstermektedir. Yapilan genetik incelemeler 11
ayri lokus (MKS) tanimlamistir (4).

Bu olgu, santral sinir sistemi sendromlari arasinda olan,
rekdrrens riski ylUksek ve fatal seyreden ancak antenatal tanisi
gebeligin erken haftalarinda mimkin olan Meckel Gruber
sendromuna dikkat cekmek igin sunulmustur.
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Kirk alti yasindaki annenin Uglncl gebeliginden, 38.
gebelik haftasinda normal spontan vajinal yol ile dogan kiz
bebek, multipl anomalileri ve solunum sikintisi nedeni ile
yenidogan servisine yatirildi. Oykistinden ilk kez gebeligin
Gclncl trimestrinde hastaneye basvuran annenin yapilan
obstetrik ultrasonografisinde fetal bilateral multikistik
displastik bobrek ve anhidroamniyos saptandigi ogrenildi.
Ayrica, anne ile baba arasinda akrabalik olmadigl ve yasayan
saglikli iki cocuklart oldugu 6grenildi.

Vicut agirhg 2700 gram (10-25 persantil), boy uzunlugu
47 cm (10-25 persantil) olan olgunun fizik muayenesinde
basin oksipital kisminda 5x5 cm’lik kitle (ensefalosel kesesi)
(Resim 1a), mikrosefali, bilateral anoftalmi (Resim 1b), el ve
ayaklarda 6 parmak (Resim 1c, 1d), alt ekstremitelerde kisalik
ve ice dogru egrilik gorildi. Her iki akcigerde havalanma
azligi, mezokardiak odakta 1/6 siddetinde Gflrim ve batinda
bilateral ele gelen kitle saptandi. Genital sistem muayenesi
haricen normal ve kiz gérinimindeydi. Hasta hipotonik
ve yenidogan refleksleri azalmisti. Hastanin hemogram
ve biyokimya parametrelerini igeren laboratuvar degerleri
normal araliklarda bulundu. Cekilen postero-anterior akciger
ve ayakta direk batin radyografisinde multikistik displastik
bobrekler nedeni ile hipoplazik akciger gorinimU ve barsak
gazlarinin dagiimadigi, merkezde toplandigi gorildi (Resim
2a). Transfontanel ultrasonografik incelenmesinde oksipital
bolgede 2 cm’lik kemik defekti ve bu defekten protride
goérinimde parankimal elemanlar, komprese ventrikller
sistem ve beyin yapisinda konfiglrasyon bozuklugu, batinin
ultrasonografik incelenmesinde ise tUm batini kaplayan ileri
derecede boyutlari artmis, intraabdominal organlari komprese
eden, multiple milimetrik kistik yapilardan olusan ve parankim
ekolari grade 3 olan, bilateral multikistik displastik gérinimde
bobrekler rapor edildi (Resim 2b). Ekokardiografik incelemede
atrial septal defekt saptandi. Kromozom analizi normal (46,
XX) olarak geldi.

Genel durumu bozuk olan olgu solunum sikintisi nedeni
ile mekanik ventilator destegine alindi. Parenteral nutrisyon
ve proflaktik antibiyotik baslandi. Destek tedaviye ragmen
solunum distresi gerilemeyen hasta postnatal ikinci glinde
kaybedildi. Aile izin vermedigi icin otopsi yapilamadi.

Tartisma

Meckel Gruber sendromu otozomal resesif gecis
gosteren ve klasik triadi; bilateral kistik renal displazi
(%100), oksipital ensefalosel (%63) ve postaksiyel polidaktili
(%55) olan kalitsal bir hastaliktir (5-7). Insidansi 1/13,250-
140,000 arasinda degismektedir (3). Birliktelik gdsteren
diger anomaliler; hepatik duktal proliferasyon, karacigerde
fibrozis ve kistik olusumlar, Dandy-Walker ve Arnold-Chiari
malformasyonlari, olfaktor lob, olfaktor tract, corpus collosum
ve septum pellicidum yoklugu, yarik damak ve dudak,
mikrognati, mikrosefali, hidrosefali, serebral ve serebellar
hipoplazi, anensefali, lobule dil, epiglot yarngi, konjenital

kalp anomalileri, pulmoner hipoplazi, gastrointestinal sistem
anomalileri, hipoplastik penis, kriptorsidizm, erkeklerde
mdullerian kanal artiklar ve epididimal kistler, kiz fetuslarda
vajinal septumlar, hipoplastik veya bikornuat uterus gibi
genital anomaliler, sindaktili, klinodaktili ve pes ekinovarus
olarak bildiriimektedir (7,8).

Bu olguda klasik triad disinda anoftalmi, yarik damak,
mikrognati, lobule dil ve sindaktili bulgulan hastaliga eslik
ediyordu. Ancak genel durumu iyi olmayan hastanin kraniyal
manyetik rezonans gorlntllemesi yapilamamasi ve ailenin
otopsiye izin vermemesi nedeni ile olasi ek anomalileri
saptanamad..

Meckel Gruber sendromunun trizomi 13'den ayiricl
tanisi yapilmalidir. Orta hat santral sinir sitemi anomalileri
veya holoprozensefali trizomi 13 igin tani koydurucu iken,
% 15-30 oraninda kistik bobrekler hastaliga eslik etmektedir.
Ayirici tant icin karyotip belirlenmelidir. Bu olguda kromozom

Resim 1. a. Oksipital ensefalosel gérinim b. Anoftalmi gérindm
c. Elde polidaktili gérinimu d. Ayakta polidaktili gérinimu

Resim 2. a. Genislemis multikistik displastik bobreklere bagl
hipoplazik akciger ve batinin direk radyografik gériinimda b.
Genislemis multikistik displastik bobregin ultrasonografik gortintlisu
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analizi normal (46, XX) olarak saptandi, ancak DNA analizi
yapilamadi.

Noral tlp defektlerinde ensefaloselin tekrarlama riski
%1-3'dur, ancak Meckel-Gruber sendromu tekrarlama riski
otozomal resesif gecis gdstermesinden dolayr %25'tir ve
ensefalosel ana bulgulari arasindadir.

Erken tani sendromun ylksek rekurrens riski ve hastaligin
fatal olmasi nedeniyle oldukgca onemlidir. Gebeligin 11.
ve 14. haftasinda yapilan ultrasonografi muayeneleri ile
Meckel-Gruber sendromu erken tani alabilir. Ayrica alfa-feto
protein spesifik olmamakla birlikte taniya yardimci olmaktadir.
Sendromun en erken 10. gebelik haftasinda fetoskopi ile
prenatal tani aldigi bildiriimistir (9).

Bu olguyu ndral tlp defektleri icinde 6nemli yeri olan,
rekUrrens riski yiksek ve antenatal tanisi gebeligin erken
haftalarinda mimkin olan bu ciddi sendroma dikkat cekmek,
ayrica ensefaloseli olan bebeklerde tim organ ve sistemlerin
mutiple anomaliler yéninden incelenmesi gerekliligini
vurgulamak amaci ile sunduk. Oligohidroamniyos, polidaktili
ve ensefalosel gibi sendromun ana bulgularini igeren
ultrasonografi bulgular durumunda Meckel-Gruber sendromu
akla gelmeli ancak genetik heterojenitenin  mutasyon
incelemesinin yapilmasini zorlastirdigr unutulmamalidir.

Cikar Catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi
bir ¢ikar catismasi bildirmemistir.
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