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OZET

Otozomal resesif kalitlan ve subletal bir sendrom olan Mec-
kel sendromunun {ig ana bulgusu ensefalosel, polikistik bobrek
ve polidaktilidir. Dandy-Walker malformasyonu ise hidrosefali,
posterior fossa kisti ve serebellar hipoplazi veya aplazi bulgula-
n ile karakterizedir. 37 haftalik gebelikten 6li dojan olgumuzun
yapilan otopsi dig muayenesinde ensefalosel, hidrostali, eller ve
ayaklarda polidaktili, mikrognati, mikroftalmi, neonatal dis, kur-
haga karin, ulnar deviasyon, pes ekinovarus deformitesi gozlen-
di. g muayenede ise polikistik bobrekler, serebellar hipoplazi ve
vermis agenezisi, posterior fossa kisti, karaciger kistleri ve fib-
rozisi, safj akciger hipoplazisi, uterus bikornis, mesane hipopla-
zisi ve patent urakus saptandi. Bu bulgularla olgu Meckel send-
romu ve Dandy-Walker malformasyonu birlikteligi olarak defer-
lendirildi.

Anahtar Kelimeler : Meckel Sendromu, Dandy-Walker Mal-
formasyanu

Giris

Meckel Sendormu (MS) ilk kez 1822'de Meckel tarafindan
tammlanan, genellikle perinatal donemde &limle sonlanan, oto-
zomal resesif gegisli bir tek gen hastaliidir. Bu sendromun ana
bulgulan oksipital ensefalosel, polikistik bdbrek ve postaksiyal
poli.dakelili olmakla birlikte belirgin bir fenotipik cesitlilik dikkati
ceker."

Dandy -Walker Malformasyonu (DWM) ise hidrosefali, 4.
ventrik{ille iligkili posterior fossa kisti ve serebellar vermisin tam
ya da kismi agenezisi ile karakterlidir. Bunlar yamsira konjenital
kalp defektleri, yarik dudak ve damak ile ndral tib defektleri de
bu bulgulara eslik edebilir."*

Literatirde MS ile DWM'nun birlikte g&rildigd olgu sayisi-
min az olmasi nedeniyle tani koydudumuz bir olguyu sunmayi
uygun bulduk.

OLGU SUNUMU
Esiyle amca gocugu olan ve bir saghkl l;ucugu bulunan 25
yagindaki annenin ikinci gebeliginden dli dofjan bebegin boyu
50 ¢m. agirligi 3000 gr. idi. Yapilan otopsi dis muayenesinde en-
sefalosel, tim siturlarin agik oldudu, hidrosefali, frontal fissi-
riin glabellaya kadar agik olmasi nedeniyle gikintili ve yumugak
alin saptand.
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- SUMMARY
The three major anomalies of Meckel Syndrome, a
sublethal syndrome with autosomal recessive inheritance,
are encephalocele, polycystic kidneys and polydactyly.
| Dandy-Walker Malformation is characterized by
| hydrocephalus, posterior fossa cyst and cerebellar
| hypoplasia or aplasia. Our case was a stillborn infant |
| delivered at the 37th gestational week. Postmortem
. morphologic  examination  showed - encephalocele,
| hydrocephalus, polydactyly of the hands and feet, |
| micrognathi, microphthalmia, neonatal teeth, frog-belly |
 ulnar deviation and pes equinovarus. At autopsy visceral
anomalles such as polycystic kidneys, cerebellar hypoplasia
and agenesis of vermis, posterior fossa cyst, hepatic cysts
and fibrosis, right lung hypoplasia, uterus 6 bicornis,
hypoplasia of urinary bladder and patent urachus were |
detected. The patient was diagnosed as Meckel Syndrome in
association with Dandy-Walker Malformation. : |
Knr Words : Meckel Syndmml_a E}andy«WaIker |
| Malformation s e |

Aynica kisa boyun ,mikrognati, mikroftalmi, ice ¢okik pal-
pebral fisslrler, arkaya digik kulak yapisi, asadi dodru uzamis
burun ucu, neonatal dis, yiksek damak, kisa ve hiperirofik filt-
rum dikkati gekti (Resim 1). Gogiis kafesi dar olup, karin kurba-
fa karm goriinimiindeydi. Uzun kemikler kavisli olup 6zellikle

Resim 1 : Olgunun hidrosefali ve ensealosel ile karakterli yiz
goriinimi.
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Resim 2 ; Olgunun her iki el ve ayaklannda heksadaktili ve
kurbaga karni gorinimi

sol tarafta belirgin olmak Gzere ulnar deviasyon ve pes ekinova-
rus deformitesi gézlendi. Eller ve ayaklarda postaksiyal heksa-
daktili yamisira sol el 6. parmakta distal falanks bifid geklinde
olup 7. parmak gériinimi vermekteydi (Resim 2).

Patolojik Bulgular

Serebral hemisferler dofjum esnasindaki dekompresyona
bagjli olarak ileri derecede zedelenmigti. Bununla birlikte girus-
larda diizlesme ve koronal kesitlerde lateral ventrikiller ve 3.
ventrikiilde belirgin genigleme gdzlendi. Bunlarin yanisira poste-
rior fossada yaklagik 5 cm gapinda, translisan bir membrania
cevrili kistik olusum ile cerebellar hemisferlerde hipoplazi ve
vermis agenezisi saptandi.

Safj bobrek 360 gr afiridinda 12x8x6 cm boyutlannda, sol
hiibrek ise 330 gr agirhginda ve 11x7.5x5,5 cm boyutlanndaydi.
(Resim 3). Her iki bobregin kesit ylzleri incelendiginde korteks
medulla hattinin segillemedigi, tim bobrek parankiminde en bii-
yiigii 0.5 cm gapinda gok sayida kistler bulundugu gorilda.
Bobrek pelvisi ince bir yank seklinde izlenebilmekle birlikte ka-
liksler segilemiyordu. Histopatolojik incelemede tim alanlarda
epitelle dogeli gok sayida kistler ile bunlanin arasinda kapsil al-
tinda gok az sayida segilebilen immatir glomeril yapilan gdz-
lendi. Kikirdak ve benzeri displastik mezenkimal elemanlara

o

Resim 4 : Kapsil altinda az sayida immatir glomerdller ve
defisik gaplarda kistler igeren bobrek parankimi (HEx20)
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Resim 3 : [leri derecede biyilk ve kistik goriinimde bobrekler.

rastlanmadi (Resim 4). Babrek bulgulan yanisira bilateral dreter
aplazisi, mesane hipoplazisi ve yaklagik 1 cm uzunlugunda pa-
tent urakus saptadiimiz diger iiriner sistem anomalileriydi.

Olgumuzda gdzlenen digier bir dnemli bulgu da karacigerin
¢aplan 0.5 cm-4 cm arasinda degigen gok sayida kistik bogluklar
igeren siingersi bir yap seklini almig olmasiydi(Resim 5) ince
fibrdz kbprilegmeler gosteren bu kistlerin mikroskopik incele-
mede safra duktuslarim déseyen tek siral algak kiibik epitelle
dosgeli oldugu gorildd (Resim 6). lleri derecede azalmig bulunan
karaciger parankiminden hazirlanan kesitlerin histopatolojik in-
celemesinde portal alanlarda belirgin bad dokusu artigi ile bad
dokusu iginde genelikle ince yariklar tarzinda izlenen ve yer yer
sirkiiler dizilenme gésteren prolifere safra duktuslan dikkati gek-
ti (Resim 7a,b). Safra kesesi ve ekstrahepatik safra yollan nor-
mal gorinimdeydi.

Solunum sistemi incelendiginde saf akciger hipoplazisi
diginda patolojik bir bulgu saptanmadi.

Olgumuzun dig genital organlan normal yapida olup, i
genital organlarda uterus bikornis dikkati gekti.

Barsaklarda malrotasyon izlenirken; kardiovaskiiler sistem,
dalak ve adrenal bezlerde herhangi bir patolojik bulgu tespit edil-
medi.

EReNE
Resim 5 : Ince fibrdz septalarla bolinmiig gok sayida
makroskopik kist igeren karaciger.
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Resim 7 : a) Portal alanlarda Fibrozis ve sirkiler dizilim
gosteren prolifere safra duktuslariyla karakterli karaciger
parankimi (HE,x20)

TARTISMA

MS klasik olarak oksipital ensefalosel, polikistik bébrek ve
polidaktili bulgularyla bilinmekle birlikte olgularin ancak %50-
60'inda bu ¢ bulgu birlikte gdrilir.' Genellikle mikrosetali,
efjimli alin, mikrognati, mikroftalmi, yank damak, yumru ayak,
kalp defektleri ve Grogenital anomaliler gibi diier bulgularin ok
cesitli kombinasyonlarda eslik ettidi ve bu sendromun fenotipik
cesitlilik gésterdigi bilinmektedir.** Bu nedenle pek gok yazar
tani koydurucu minimal kriterleri belirlelmek igin farkh
permutasyonlar ileri sirmiiglerdir. Mecke ve Passarge (1971},
MS tamisi igin ii¢ ana bulgudan ikisinin yeterli oldugunu, Hsia ve
arkadaglan (1971) iki ana bulguya ek olarak bir kag mindr
kriterin gerektifini savunmuslardir.” Fraser ve Lytwyn, kistik
renal displazinin sabit ve zorunlu bulgu oldugunu ve buna en az
iki bulgunun eslik etmesi gerektiginin; Salonen ise kistik renal
displazi, karaciferde fibrotik dedisiklikler ve oksipital
ensefalosel veya basgka difer santral sinir sistemi anomalilerinin
bulunmasi ile MStanisi konabilecedi belirtmiglerdir.” Buna
karsin bazi aragtincilar sabit ve zorunlu bir anomali
belirlenmesinin daha az tipik olgulann taninmasinda gigliiklere

Resim 7 b) Ayni lezyonun yakindan gorinimi (HE x20)

neden olacagindan dogru olmadigim, ¢linkd dofru ve yeterli
fanimin aileye verilecek genetik damsma agisindan gok dnemli
oldugunu vurgulamislardir.”

DWM'nun genetik ve etiyolojik heterojenite gdsterdigini
vurgulayan Murray ve arkadaglan bu malformasyonun otozomal
resesif kalilan Warburg ve Meckel-Gruber sendromu gibi tek
gen hastaliklaryla birlikte gorildigi durumlarda kardegler igin
tekrarlama riskinin artacagini belirtmislerdir.’

Kudo ve arkadaglan iki olguda DWM ile birlikte hepatik
fibrozis ve kistik displastik bébrek saptamiglar ve bu tip
serebrohepatorenal  malformasyonun  farkh  oldugunu
savunmuslardir. Aymi aragtincilar bu durumun DWM varligi ve
polidaktili olmamasi ile MS'dan ayrilabilecedini belirtmislerdir.”

Herriot ve arkadaglan 1991'de, MS ile DWM birlikteliginin
literatiirde ilk kez kendi olgulannda gadrildigini
belirtmiglerdir.” Ancak bizim yaptimiz arastrmada, MS ile
DWM birlikteliginin ilk kez 1988'de Balci ve arkadaglan
tarafindan bildirildigi, ayrica bu olgunun Glkemizde ilk kez in
utero tani konan MS'lu olgu oldufju beliflenmigtir.""

Walpole ve arkadaglar, DWM ile birlikte kistik displastik
habrek ve hepatik fibrozis saptanan 3 erkek kardeste MS'nun
tam koydurucu bulgulanndan olan polidaktili ve ensefalosel
bulunmamast nedeniyle bu durumun farkl bir antite mi, yoksa
MS varyanti mi oldufjunu sorgulamiglardir.”

Genuardi ve arkadaglar, MS'nun ana bulgulanndan olan
polikistik bobrek, hepatik fibrozis, postaksiyal heksadaktili ve
genital anomalilerin - yamisira  santral  sinir  sistemi
malformasyonu olarak oksipital ensefalosel yerine DWM
gdzlenen bir olgu sunmusglardir. Ancak olgunun 43 ay yagamasi,
polidaktilinin interstisyel tipte olmasi ve DWMgibi bulgulann
MS igin alsiimigin diginda bulgular olarak kabul edilmesi
nedeniyle bu olguyu DWM ile birlikte serebro-reno-digital
(Meckel-like) sendrom seklinde dederlendirmislerdir.’

Olgumuzu Meckel sendromunun ana bulgulanindan olan
ensefalosel, polikistik bdbrek ve postaksiyel polidaktili yamisira
kisa boyun, mikrognati, mikroftalmi, arkaya disik kulak yapisi,
yilksek damak, hipertrofik frenulum, neonatal digler, kurbagda
karni, kavisli uzun kemikler, pes ekinovarus, kistik ve fibrotik
karacifier, hipoplastik akcider, barsak ‘malrotasyonu, uteris
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bikornis, patent urakus ve mesane hipoplazisi gibi nadir
bulgulann pek ¢ofunun bulunmasi nedeniyle MS olarak
dederlendirilmigtir. Olgumuzda gdzlenen viseral organ
anomalileri iginde en fazla dikkatimizi ¢eken karacigerin
makroskopik goriinumi idi. Gaplan 0.5-4 cm. arasinda defisen
gok sayidaki makroskopik kistler nedeniyle siingersi bir
gorinim kazanan karacigerde parankim dokusu ileri derecede
azalmigh. Rapola ve Salonen 32 MS olgusu (zerinde yaptiklan
bir galigmada, karacigerde mikroskopik fibrozis ve safra duktus
proliferasyonu gOrilme oramm %100 olarak belirtirlerken
olgumuzda rastladiimiz tiirden makroskopik kistleri sadece 5
olguda gézlediklerini vurgulamiglardir.” Bunlara ek olarak,
DWM'nda gdrilen tim kranial sidturlarin agik olmasi,
hidrosefali, gikintii alin, potserior fossa kisti, serebellar
hipoplazi ve vermis agenezisinin bulunmasi MS ile DWM

birlikteligiini gAstermektedir.

Sonug olarak, son yillarda MS'lu olgularda bildirilen degisik
santral sinir sistemi malformasyonlar arasinda DWM'nun da bir
kag olguda saptanmasi bu malformasyonun ileride MS'nun ana
bulgulan arasinda yer alabilecedini disiindirmekiedir. Ayrica,
literatiirde MS ve DWM birlikteligi bildirilen olgularin higbirinde
gozlenmeyen ancak olgumuzda dikkat geken bulgulardan biri;
MS'nun anain bulgularindan olan ensefalosel ile DWM'nun
birlikte bulunmasidir. Bu anomiler igin dne siriilen farkh olusum
teorilerine karsin ensefalosele eslik eden malformasyonlar
arasinda DWM'nun da bulundugu ileri sirilmektedir.”
Elimizdeki bulgular mevcut teorilere agiklik getirmeye
yetmemekle birlikte konu ile ilgilenenlere 151k tutacafina
inaniyoruz.
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