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(Osteogenesis Imperfecta Type II)

Siileyman Bayraktar®, Emel Ataoglu*, Seher Tabanh Bayraktar**, Ayse Ayaz*,
Halil Sengiil*, Murat Elevli***

Ozet

Osteogenezis imperfekta (OI); tip 1 kollajenin yap1 veya sentez bozukluguna baglh olarak gelisen,
cocukluklarda yaygin osteoporoz ve buna bagli kemiklerde frajilite, kiriklar ve deformitelerle
karsimiza ¢ikan kalitsal bir bag dokusu hastaligidir. Bu yazimizda intrauterin multipl kiriklar,
asir1 bag dokusu frajilitesi, solunum giicliigii ile karsimiza ¢ikan ve ostegenesis imperfecta tip 11
tanis1 konulan bir yenidogan sunulmaktadir. OI tip II, kesin tedavisi olmadigindan perinatal
donemde hastalarin kaybedilmesi ile sonuglanir. Bu nedenle prenatal tani ile bu hastalarin erken
belirlenmesi en uygun yaklasim olacaktir.

Anahtar kelimeler: Osteogenezis imperfekta, kirik, deformite

Summary

Osteogenesis imperfecta (Ol) is a connective tissue disease that develops from structural or
synthesis defect of type-1 collagen, and it appears in children as osteoporosis and related
fragility, blush, erythema and other deformities. The current study investigates a type-II OI case
with intrauterine multiple fractures, acute connective tissue fragileness and breathing problems.
Since type-11 OI has no cure, early detection with prenatal diagnosis would be the best approach
to the problem.
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GIRIS

Osteogenezis imperfekta (OI); kalitsal bir bag dokusu hastaligidir.Genetik bozukluk yaygin
osteoporoza, yaygin osteoporoz ise kemik frajilitesi, kiriklar ve iskelet deformitelerine yol
acmaktadir. Klinik, radyografik ve molekiiler genetik caligmalar ile birbirinden farkli doért ana ve
tic alt klinik tipi tamimlanmistir. Sadece kemik kiriklarina egilimin arttigi hafif formlardan,
postnatal birkag¢ saatte 6liime, hatta, 6lii dogumlara neden olan formlara kadar degisen genis ve
spektrum gosterebilmektedir (V. Yazimizda o6liimciil ve nadir bir formu olan osteogenezis
imperfekta tip II tanis1 alan bir yenidogan sunulmaktadir.

VAKA

Aralarinda akrabalik olmayan, 26 yasinda saglikli baba ile 24 yasinda saglikli annenin ikinci
gebeliginden ikinci canli dogumu olan hastamiz sectio ile 2250gr. olarak dogurtuldu. 1. dakika
Apgar't 8, 5. dakika Apgar't 9 olarak degerlendirildi. Prenatal takiplerinin diizensiz olmasi
nedeniyle intrauterin fraktiirleri ancak 3. trimestrde tespit edilebilmisti. Fizik muayenesinde
solunumu dispneik ve tagipneik, ekstremiteleri deforme, fontanelleri genis, kemik yapilar
oldukca yumusak olarak tespit edildi. Ozellikle alt ekstremitelerdeki angulasyon, gergin ve ince
deri dikkat ¢ekmekteydi (Resim 1,2). Cekilen tiim viicut grafisinde ekstremitelerinde ¢ok sayida
bazilarinda kallus olugsmus fraktiirler goriildii. Kemiklerinde genel bir osteopeni dikkat
cekmekteydi (Grafi 1,2). Batin ve kranial ultrasonografisi normal bulundu. Kalsiyum, fosfor,
alkalen fosfataz degerleri normaldi. Hastamiz dogumunu 48. saatinde solunum yetmezligi tablosu
gelistiginden kaybedildi.

TARTISMA

Osteogenesis imperfecta (OI), osteoporoza sebep olan en sik genetik bagdoku hastaligidir.
OTI'nin degisik tiplerinin histolojik ve biyokimyasal incelemesinde temel bozuklugun kemik ve
derinin ekstraselliiler matriksini olusturan tip I kollajen yapiminda kalitatif ve kantitatif bozukluk
oldugu goriilmiistiir. Normalde, iki pro-kollajen alfa-1 ve bir pro-kollajen alfa-2 zincirinin
heliksal bir yap1 i¢inde bir araya gelmesiyle pro-kollajen, ondan da kollajen meydana gelir. Pro-
kollajen alfa-1 veya pro-kollajen alfa-2 genlerinde meydana gelen bir nokta mutasyonu sonucu
bir ya da daha fazla sayida aminoasitte degisiklik olusur. Bdylece pro-kollajen alfa-1 ya da
prokollajen alfa-2 zincirleri, dolayisiyla, pro-kollajenin helikal yapis1 etkilenir. Kusurlu olusmus
pro-kollajen ise, kollajen yapiminda kullanilamaz ve hiicre i¢i yikimina maruz kalir, boylece
yeterli miktarda kollajen yapimi ger¢eklesemez. Vakalarin %10'unda biyokimyasal ve molekiiler
olarak herhangi bir bozukluk tespit edilemez (1.2:3:43),

Tip I kollajen kemik, dentin, sklera ve baglarda bulunan temel proteindir, bu dokularda OI'da
oncelikle etkilenen dokulardir. Tekrarlayan kemik kiriklari, kemik deformiteleri, osteoporoz, ileti
tipi isitme kayb1 ve mavi sklera, eklem laksitesi, kisa boy hastaligin baslica dzellikleridir (V.

Ol, klinik ve radyolojik bulgularina dore 4 tipe ayrilir. Bunlardan en agir seyreden tip II
Olimciildiir. 60.000 dogumda bir goriiliir. Genelde otosomal dominant olup c¢ogu yeni
mutasyondur (4.5, Hastanuz ailenin 2. ¢ocuguydu. ilk ¢ocukta ve ailede benzer hastalik tarif
edilmemekteydi. Bu nedenle hasta yeni bir mutasyon olarak degerlendirildi.



Resim 1,2. Ozellikle alt ekstremitelerde fraktiirlere bagh deformiteler ve kisa ekstremiteler

Grafi 1,2. Kemiklerde yaygin osteopeni ve fraktiirler




OI tip II'li hastalar diisiik dogum tartis1 ve kisa boy ile dogarlar. Ekstremitelerde ¢ok sayida
intrauterin fraktiirvardir. Gogiis kafesi kaburga kiriklarina bagl olarak ufaktir. Kafa kemiklerinin
cok yumusak oldugu ve fontaneller biiylik oldugundan bas gévdeye gore biiyiiktiir. Kisa, kiint,
cesitli noktalardan agilanmis sekilde goriinen bacaklar ve kollar dikkati ¢eker. Deri ince ve
frajildir, hatta dogum sirasinda yirtilabilir. Kemik grafilerinde ise kostalarda tesbih dizisi kiriklar,
uzun kemiklerde akordiyon ya da teleskop gibi goriinen kiriklar, kafa ve yiiz kemiklerinde yaygin
osteopeni ve kafada odaklar halinde kikirdak adaciklari dikkati ¢eker. Olgumuz da yukarida s6z
edilen tiim bu klasik 6zellikleri tagimaktaydi. Ultrasonografik degerlendirme santral sinir sistemi
kanamalar1 izlenebilir. Ancak olgumuzun kranial ve batin ultrasonugrafileri normaldi. OI tip II'de
olgularin %50'si 6li dogar, kalanlar ise dogumdan kisa siire sonra gogiis kafesinin kikirdak
yapisinin yeterli ventilasyona izin verecek kadar gelismemesi nedeniyle solunum yetmezliginden
kaybedilir. Hastamizda ilk saatlerde yeterli solunumu yapmasina ragmen daha sonra gelisen
solunum yetmezligi nedeniyle kaybedildi. Olgularin ¢ogu yeni mutasyon oldugu igin sonraki
cocuklarda yineleme riski %1'den azdir, ancak germinal mosaisizm varsa bu oran %35-7'dir (%),
Prenatal donemde ultrasonografi ile tanimlanabilir ve tan1 konuldugu anda aileye medikal abortus
onerilir 43:6.7 Olgumuzun diizenli takipleri yapilmadigindan gebeligin ilerlemesine engel
olunamamuisti.

Ayirict tanida ilk akla gelmesi gereken hastalik olan hipofosfatazyada alkali fosfataz diisiik
olup idrarla fosfoetanolamin atilimi artmistir. Olgumuzun kalsiyum, fosfor ve alkali fosfataz
degerleri normal sinirlarda bulunmastyla hipofosfatazya diisiiniilmedi ().

Ol tip II &liimciil bir hastalik oldugu i¢in tedaviden gok genetik degerlendirme ve erken tan
onem tasimaktadir. Olgumuz prenatal izlemin 6nemini ortaya koyan giizel bir rnektir.
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