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Oz

Hastalik kisa ve yele boyun, disiik sa¢ c¢izgisi, kubitus valgus, mikrognati, yiiksek arkli damak,
boy kisaligi, kardiyak anomaliler (aort koarktasyonu, ventrikiiler septal defekt), bobrek
anomalileri (at nali bobrek, iiretral duplikasyon, agenezi), multipl pigmental neviis ile
karakterizedir. Serebral ven6z tromboz ¢ocuklarda inmenin 6nemli bir nedenidir. En sik goriilen
semptomlar bas agrisi, nobetler ve fokal noérolojik bozukluklardir. Hastaligin belirtileri arasinda
olmamasina karsin literatiirde tromboz saptanan Turner sendromu olgular1 vardir. Bu yazida
sagittal sinlis ven trombozu nedeniyle yogun bakim iinitemizde takip ettigimiz ve etyolojisinde
PAI 4G/5G 4G/4G homozigot ve GPIIlaL33P heterozigot mutasyonlari saptadigimiz Turner
sendromlu bir olgu sunduk. Trombozu olan Turner sendromlu hastalarda trombotik
faktorlerden PAI ve GPIIlaL33P gen polimorfizminin arastirilmasi gerektigini diistinmekteyiz.

Anahtar Sozciikler: Turner sendromu, serebral vendz tromboz, glikoproteinllla

Cerebral venous thrombosis in a patient with Turner Syndrome

Abstract

Turner syndrome is an anoploidy type that is characterized with the partial or complete absence
of X chromosome. The disease is characterized by short and mane neck, low hairline, cubitus
valgus, micrognathia, high arched palate, short stature, cardiac anomalies (aortic coarctation,
ventricular septal defect), kidney anomalies (horseshoe kidney, urethral duplication, agenesis),
multiple pigmental nevus. Cerebral venous thrombosis is an important cause of stroke in
children. Here we report a 4.5 months old girl with Turner syndrome who was admitted to our
intensive care unit because of sagittal sinus thrombosis. PAl 4G/5G 4G/4G homozygote and
GPIllaL33P heterozygote mutations were detected in the etiology. We suggest that PAI and
GPIllaL33P gene polymorphisms should be investigated in Turner syndrome patients with
thrombosis.
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Giris

Turner sendromu X kromozomunun
kismi veya tam yoklugu ile karakterize bir
kiz dogumda birdir.! Hastaligin Kklinik
bulgulari el ve ayaklarda 6dem, kisa ve yele
boyun, diisiik sa¢ cizgisi, kubitus valgus,
mikrognati, yiiksek arkli damak, boy kisaligi,
primer amenore, gonadal disgenezi, sekstiel
infantilizm, infertilite, g6giis uglarinin ayrik
olmasi, kardiyak ~ anomaliler (aort
koarktasyonu, ventrikiiler septal defekt),
bobrek anomalileri (at nali bobrek, tliretral
duplikasyon, agenezi), multipl pigmental
nevis ile karakterizedir.2 Turner sendromlu
hastalarda kardiovaskiiler komplikasyonlar
olmasina karsin, tromboemboli hastaligin
bir belirtisi olarak bildirilmemistir.23 Ancak
portal ven trombozu ve serebral venoz
tromboz (SVT) gelisen turner sendromu
vakalari bildirilmistir.4#> Bu olgu sunumunda
transvers siniis trombozu nedeni ile gocuk
yogun bakim Unitemizde takip ettigimiz
Turner sendromlu 4.5 aylik kiz hastamizi
sunduk.

Olgu

Turner sendromu tanisi ile takip
edilmekte olan 4.5 aylik kiz hastanin evde
beslenmesinin bozulmasi, huzursuzluk ve
solunumun durmast yakinmalari olmasi
lizerine cagrilan 112 ekibince
kardiyopulmoner arrest nedeniyle yaklasik
20 dk yeniden canlandirma uygulanmis.
Yeniden canlandirma sonrasi kalp atimlar
baslayan hasta entiibe olarak cocuk yogun
bakim iinitemize kabul edildi.

Ozgecmisinde hastanin  prenatal
hidronefroz tanis1 aldigi, iki aylik iken
Turner sendromu tanisi konuldugu (45, X0),
sik tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu ve
ileri derecede hidronefroz nedeniyle
pyeloplasti ameliyati oldugu, aort
koarktasyonu ve patent duktus arteriozis
nedeniyle opere oldugu égrenildi. Onceden
gecirilmis tromboz oykiisi  yoktu.
Soygecmisinde anne ve baba ikinci
dereceden akraba idi. Ailede tromboz
oykiisii yoktu. Hastanin ¢ocuk yogun bakim
servisinde ilk fizik bakisinda ates: 37.3
nabiz: 135 atim/dakika, SP02:%98 genel
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durumu Kkoti, entiibe, bilinci kapal,
pupilleri bilateral dilate, direk ve indirek
151k yaniti alinamiyor, glaskow koma skoru
3, kapiller dolum zamani 4 saniye idi.
Hastada kisa-yele boyun, diisiik sa¢ ¢izgisi,
mikrognati, kubitus valgus ve yiiksek damak
mevcuttu. Diger sistem bulgular1 normal idi.
Kraniyal tomografisinde eksternal
subaraknoid mesafede genisleme, transvers
siniislerden  baslayan, vertekse Kkadar
uzanim gosteren yer yer sekilsel ozellik
kazanmis hiperdens alanlar ve her iki
frontotemporal bolgede kronik subdural
kanamayla uyumlu goériinim saptanmasi
lzerine kraniyal ve difiizyon magnetik
rezonans goriintiileme yapildi. Konfluens
siniis diizeyinden verteks diizeyine kadar
transvers siniisten koken alan trasede venoz
trombiis ve vend6z infarkla uyumlu oldugu
diisiintilen kortikal-subkortikal alanlarda
T2A ve Flair hiperintens, kontrastlanma ve
difiizyon kisithilig1 saptandi (Sekil1).

Sekil-1: Kranial Manyetik Rezonans
Gorlintlisi  (Sagittal siniis posteriordan
inferiora dogru uzanim gosteren T1 ‘de
hiperintens alan)

Cocuk noroloji ve ¢ocuk hematoloji
boliimiince degerlendirilen hastanin birincil
degerlendirilmesinde hemogram, biyokimya
ve koagulasyon parametreleri normal
saptandi. Protein-C, protein-S ve trombofili
paneli (Fibrinogen-455G-A, PAI-1 4G/5G,
GPllla L33P, Factor XIII V34L, faktor V leiden,
protrombinlI) gonderildi. Hastanin
tetkiklerinde protein-S, protein -C,
protrombinll, MTHFR gen ve faktor 13
normal saptanirken; PAI 4G/5G 4G/4G
homozigot ve GPIIlaL33P heterozigot olarak
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saptandi. Mekanik ventilasyonda takip
edilen hastaya enoksaparin tedavisi
baslandi. Hasta c¢ocuk yogun bakim
linitemizde yatisinin 33.glinlinde eksitus
oldu.

Tartisma

Serebral ven trombozu 6zellikle
cocuklarda hayati tehdit edici olduke¢a nadir
bir serebrovaskiiler hastaliktir. Cocuklarda
insidans1 yilda 0.4-0.7/100000 arasinda
degisir.¢
Cerrahi, kafa travmasi, arteriovenous
malformasyonlar, beyin tiimorleri ve
gebelik serebral ven6z trombozun bilinen
en yaygin sistemik ve lokal nedenleridir.”
Ayrica kazanilmis ve genetik trombofilik
hastaliklarda g¢ocuklarda serebral venoz
tromboz nedeni olabilir. Bunlar protein-S§,
protein -C, protrombin II, faktér 5 Leiden,
MTHFR gen, faktor 13, fibronojen,
homosistein ve diger faktorleri icerir.”8. Her
ne kadar Turner Sendromunun tani
kriterleri arasinda tromboz bulunmasa da
literatiirde vendz tromboz nedeniyle
bildirilen = Turner sendromlu olgular
bulunmaktadir.* Giiler ve arklari* Turner
sendromlu bir hastada serebral vendz
tromboz olgusu bildirmislerdir. Ancak
sunduklar1 olguda etyolojiyi aciklayacak
trombofilik bir faktér tanimlamamislardir.
Bunun sadece serebral arteriyel patoloji
iliskili olmadigl, ayni zamanda serebral
vendz trombozla da iligkili olabilecegini
vurgulamislardir. Ozcan ve arklarimn®
yaptig1 lay -18 yas arasi1 23 serebral venoz
tromboz olgusu iceren retrospektif bir
calismada trombofili ile iligkili en sik genetik
faktorler Faktér 5 Leiden, MTHFR C677T,
MTHFR A1298C ve Protrombin II geni
saptarken, bir hastada PAI 4G/5G geni
calisilmis. Ancak bu hastada mutasyon
saptanmamistir. Klinik ve epidemiyolojik
calismalarda PAI-1’in trombozis, restenozis,
aterosklerozis, hiicre adezyonu gibi
olaylarda rol oynadigi gosterilmistir.10
4G/4G  genotipi bazi calismalarda
myokardiyal enfarktiis (4G/4G alleli)lt,
arteriyell? ve venoz trombozda!3 artmis bir
risk faktorii olarak bildirilmistir. Ancak
arteriyel ve venoz tromboz riski ile PAI-1
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gen polimorfizmi arasinda iliskiyi gosteren
farkli calismalarda bildirilmistir.14

Glikoproteinllla (GPIlla) trombosit
agregasyonunda anahtar rol oynayan
fibrinojen ve Von willebrand faktor icin
trombosit membran proteinidir ve stroke
gelismesine katki saglayan bir faktérdiir.15

Literatlirdeki trombozu olan Turner
sendromlu hastalarin sunuldugu
calismalardaté GPIllaL33P ve PAI 4G/5G ile
ilgili ~ bir veriye ulasamadik. Bizim
vakamizda trombofili panelinde GPIllaL33P
heterozigot ve PAI 4G/5G geni 4G/4G
homozigot olarak saptadik. Hastamizda
GPIIlaL33P ve PAI 4G/5G pozitifliginin, diger
trombofilik faktorlerin negatif olmasi
nedeniyle trombofili acisindan bir risk
faktorii olabilecegini dusiindiirmektedir.
Olgumuz literatiirde trombozu olan Turner
Sendromlu hastalarda tromboza yatkinlig
aciklayacak  bir genetik mutasyonun
gosterildigi ilk olgu olmasi nedeniyle
onemlidir. Bu nedenle tromboz saptanan
Turner Sendromlu hastalarda GPIIlaL33P ve
PAI 4G/5G genlerinin c¢alisiimasinin bu
hastalarda tromboza yatkinligin nedeninin
gosterilmesi acisindan faydali olacagini
disiinmekteyiz. Diger yandan Turner
Sendromlu  hastalarda  s6z  konusu
genlerdeki mutasyonun sikliginin
gosterilmesi agisindan yeni c¢alismalarin
yapilmasina gereksinim vardir.

Sonug¢

Trombozu olan Turner Sendromlu
hastalarda GPIllaL33P ve PAI 4G/5G
genlerinin ¢alisilmasi ve bunun genis vaka
serileriyle desteklenmesinin Turner
Sendromlu hastalarin tromboza
yatkinhiginin  altinda  yatan  nedenin
gosterilmesi agisindan Onemli olacagini
diisiinmekteyiz.
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