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OZET:

Hastalygin nadir goriilmesi nedeniyle bir Ehlers-Danlos Sendomu vak’as: takdim
edildi ve konu ile ilgili literatiiriin is1ginda tartigild. ‘

- GENEL BILGILER:

Ehlers (1) ve Danlos (2) téraf mdan 1901 ve 1908 de klinik bulgulari tanimlanan
ve konnektif dokunun otozomal dominant veya ressessif gegisli nadir bir hastalig
-olan Ehlers-Danlos sendromunun (EDS) baslhica kardinal bulgular1 sunlardir
(3-9 '

1— Eklemlerde hipermobilite

2— Deride hiperelastisite

3— Minor travmalara bile hassas doku frajilitesi

4— Kardiyo vaskiiler Ortopedik G.I. ve okiiler komplikasyonlar.

5— Kalsifiye supkiitan sferoit ve molloskoid psédotimérler.
Kesin insidans: bilinmeyen bu sendromla ilgili olarak literatiirde 400’iin- tize-

rinde vaka yayin'aimstir (3). EDS lu hastalarin derileri kadife gibi yumusak, ince
-dayaniksiz, bazen islak siingerimsi bir goriiniim arz etmektedir. Deri hipermobil
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ve elastik oldugundan kolayca gerilebilir. Dokular minor travmalardan bile ol-
dukga etkilenirler. Bu bulgular siklikla viicudun basinca maruz kalan kisimlarin-
da; alinda, genede ve baldirlarin 6n yiiziinde gériiliir.

Yara uglarinin bir araya gelerek iyilesmesi oldukga yavastir ve sonug ola-
rak sigara kaidi g3rintiminds ** (CigarettetPapar)” (*’Papyraceous)”’ skarlar
olusabilir (5). Bu skar, atrofik, incelmis, ekseriye hiperpigmente, burusmus ve
parlak goriiniimdedir. Travmaya maruz kalan kisimlarda kalsifeye nodiil, hema-
tom, yag nekrozu ve psddotiimérlere rastlanabilir. Derinin frajil olmasina ve ko-
layca zedelenmesine bagli olarak kanama diatezleri goriilebilir. Hatta gocukluk
caginda bu vakalar dis ¢ikarma esnasinda iyilesmeyen yara ve kanama nedeniyle
heklme miiracaat edeblhrler '

EDS’unda eklemlerdeki hipermobilite, deri belirtileri kadar olmasa bile kar-
dinal bir bulguyu teskil eder. Buna bagli olarak kalga, patella, omuz ve dirsek
eklemlerinde gikiklar olusabilir. Dirsek eklemi 180° ye getirilebilir, bilek fleksiyona
getirildiginde . bag parmaklar geride bilek (izerine yapistirilabilir ve parmaklar-
dorsifleksiyonda 90° yi gecer. Ligamentlerde gevseklik, belirgin hipotoni ve

.miiskiiler gelisme yetersizligi ¢ocuklarda noromiiskiiler hastaliklar1 akla getire-
bilir. Vak’alarin % 90 Inda pesplanus ve % 25 ’inde kifokskolyoz oldugu bildiril-
mistir (5-6).

Hastalarin yiiz derisi anormal sekilde burusuk olabilir ve okiiler hiperteleo-
rizm vardir. Yiiksek damak bulunabilir. EDS’lu hastalarda dil burun ucuna kadar
‘uzanabilir (Gorlmm dil belirtisi) (7).

EDS’unda umbilikal ve hiyatal herniler, dxafragma evantrasyonu, -kolon ve
mesane divertikiillerinin bulundugu gézlenmistir. Rektal kanama ve prolapsus
olabilir (8-9). I.V.P de bobrek kaliks sisteminde anormallikler veya kistik lezyonlar
olabilecegi bildirilmistir (10).

Spontan pnénomotoraks, mediastenel amfizem, irreversible obstriiktif
akciger hastaliklari gibi pulmoner komplikasyonlar1 yaninda (11);
mitral yetmezligi, trikiispit yetmezligi veya bunlarin kombine sekilleri, mitral
valvprolapsusu, ASD, VSD ve dissekan aort anevrizmas: gibi kardiyovaskiiler
komplikasyonlarda goriilebilir (12-13).

EDS’lu hastalarda konnektif dokunun zayifligina bagh olarak erken dogum,
diisiik, postpartum veya epizyotomiyi takiben belirgin kanama, uterus veya mesane
prolapsusu goriilebilir. Yeni dogandaki kanamalarda EDS, ayric1 tanida gbz 6niin-
de bulundurulmalidir (5)

EDS Klinik ve genetlk yapidaki defekterlere bagl olarak 8 gruba ayrilmig-
tir. Beightom (14). ve modifiye Mckusick (9) klasxkaasyonuna son zamanlarda
tip VlII ilave edilmistir.
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Tip-1 (Gravis tipi): Derinin hiperelastikiyeti, eklemlerin hipermobilitesi,

- deri frajilitesinde bozukluk, subkutan sferoid ve moliuskoid psodotomdr, ortope-

dik deformite, varikoz venler ve doku zedelenmesine yakinlik vardir. Membranla-

rin erken riiptiiriine bagh prematiire dogum olusabilir; yiiz papagan goriintimii
arz eder. Doku frajilitesi cerrahi problemler dogurabilir.

Tip 11. (Mitis tipi): Derinin elastikiyeti orta derecededir. Eklemlerm hlpermo-
bilitesi el ve ayaklarda goriilmekte olup, orta derecededir. Deri travmalara kars1
biraz daha direng lidir.

: Tip III. (Benign Hipermobil tip) Yaygin eklem mobilitesi, ¢ikiklar, hemart-
troz ve artrit goriilebilir. Deri bulgular: minimaldir. Bu tip >’Floppy mitral -valve”
‘geligmesi i¢in bir yakmhga sahiptir.

Tip VI. (Ekimotik tip) Eklemlerin hipermobilitesi sadece parmaklardadlr
Derinin hiper elastikiyeti yok veya ¢ok azdir. Minor travmalar bile deride yaygin
ekimozlara yol agabilir. Bu tipte G.I. ve kardiyo-vaskiiler komplikasyonlar olduk¢a

fazladir. Oliim gok kez arteryel bir riiptiir veya kanama dolayisile olur. Cerrahi
girisimler damar duvarlart ve diger dokularin frajil olmasi dolayisiyla basarisizdir.

Tip V. (X-Kromozomuna bagl tip) Derinin hiperelastikiyeti belirgin, eklem-
lerin hipermobilitesi ve derinin leze olmasi ihtimali daha azdir. Ortopedik komp-
likasyonlar ve psodo tiimérler vardir. Genellikle erkeklerde goriiliir.

Tip VI. (Okiiler tip): Belirgin bir-eklem hipermobilitesi ve deri hiperelastikiyeti
yaninda diger tiplere nazaran okiiler komplikasyonlar1 zengindir. Baslica okiiler
komplikasyonlar mavi sklera, mikrokornea, glokom, keratokoniis, megalokornea,
retinal dekolman ve nadiren ektopia lentistir. En ufak birtravma ile gézde riiptiir
olusabilir ve tamiri basarisizdir. Cogu kere eniikle edilir. Siddetli kifoskolyoz bu
tipte daha fazla oranda goriilir.

Tip VII- (Multiple konjenital gikiklar1 olan tip): Cikiklarla birlikte belirgin
eklem hipermobilitesi, ortaderecede deri hiperelastikiyeti ve frajilitesi, ayrica boy
kisaligi mevcuttur. Arthrochalosis multiplex congetina’’ya benzer multipl konjeni-
tal ¢ikiklar gozlenmistir.

Tip VIII- Eklemlerin hipermobilitesi ve deri bulgular1 orta derecededir.
Karekteristik bulgulari alveoler kemiklerin rezorbsiyonu ve-dislerin prematiire
kaybi1 sonucu yaygin ve belirgin olarak dis ve dis eti iltihaplarinin goriilmesidir.

EDS tanisi baglangigtan itibaren iyi bir anemnez ve klinik incelemenin yapil-
masiyla miimkiindiir. Klinik belirti ve bulgular yaninda, ebeveyn, kardes ve diger
yakinlarin dikkatle incelenmesi hastanin 8 tipten hangisine ait oldugunu sapta-
maya yetebilir. Hasta bir ebeveynin kendisi gibi hasta bir ¢ocugunun olmasi
otozomal dominanat tipi (ILILIII, VIII; hastabir eveveynin bulunmayisi fakat
bir kardesin hasta olmasi resesif bir tipin (IV,V,VLLVII) varligini ortaya koyar
Seks kromozumuna bagh tipte genellikle erkekler hastadir.
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VAKA TAKDiMi-

N.A. (Protokol no: 6638/6633: 49 yasinda kadin hasta.) Klinige halsizlik
gogiis agirisi, diz kapaklarinda yara ve viicudunun muhtelif yerlerinde morluk
sikayetleri ile yatirildi. .

Oz ve Soy Gegmisi: 9 kardesinden 2 kiz ve 1 erkek kardesi dogumdan sonra
Olmiisler. Hayatta kalan bes kardesinden 2 erkek ve 2 kiz kardesi saglam. 40 ya-
sinda ve kisa boylu olan bir kiz kardesinde kalga ¢ikig1, deride kolay yaralanma
hikayesi ve epilepsi mevcut. Ailece baska hastalik mevcut degil. Anne ve babast
ismini bilmedigi hastaliklardan Slmiisler.

Fizik muayene: TA 200/100 mm Hg, Nab: 112/dk boy: 1,38 cm, bariz kifos-
kolyoz (Resim 1), apekste 2/6 siddetinde ve koltuk altina yayilan sistolik sufl;
bilhassa elve ayak eklemlerinde hipermobilite, (Resim 2), deride bariz hiperelas-
tikiyet ve yumugakhk var. (Resim 3) Diz kapaginda ve bacaklarin 6n yiiziinde
deri sigara kagidi gibi ince ve sikatrize, (Resim 4). Ayrica pes planusu ve viicudunun
cesitli kisimlarinda kiigiik ekimotik lezyonlar var. Goz konsiiltasyonunda strabis-
mus ve ikinci derecede hipertansif goz dibi bulgulari saptandi. Laboratuvar muaye-
nelerinde: Idrar normal, Hb % 12,8 g, Bk: 4100/mm3 periferik kan tablosu normal.
NPN 9; 32,4 mg, Kreatinin % 1,2 mg, SGOT 11 ii, SGPT 27 ii, Alkalen fosfataz
1,8 B.U., Total protein % 7 g (Albumin % 4,6 glob % 2,4). Kanama zamani,
pthtilagma zamani, Lacet testi, protrombin zamani, PTT normal, Radyolojik
olarak ileri derecede kifoskolyoz nedeniyle kalp konturlari ve akcigerler tamdeger-

Resim 1



lendirilemedi. G.I. sistem tetkikinde hiatiis hernisi mevcuttu. EKG’de genel voltaj
diisiikliigii ve clockwise rotasyon var. Resim 1 de hastanmn kisa boyu ve kifoskol-
yozu; 2 ve 3 te parkmaklarin hepermobilitesi ve deri hiperelastikiyeti; (Resim 2)
ile bacaklarin 6n yiiziinde sigara kagidi goriiniimiinde skatriksler dikkati gekmek-
tedir.

Resim 2

Resim 3
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Resim 4

Resim 5

TARTISMA

Klinigimize yatirilan bu kadin hastada, EKG nin ve kalbin fizik muayene

bulgularinin belirgin bir patoloji gdstermemesi nedeniyle mevcut gogiis agirist
sikayetinin kifokolyoz ve hiatus hernisine bagli olabilecegi diingiiniildi. Hastanin

48



el parmaklariadaki hipermobilite ve derideki hiperelastisite bizi konnektifdoku
hastaliklarindan EDS’ tanisina gétiirdii. Anamnezde bir kiz kardesinde de kalga
cikigr ve boy kisaligi ile benzer bir hastaligin bulunmasi ve fizik muayenedeki diger
destekleyici bulgular taniy1 kesinlestirdi. :

Histopatolojik incelemeler farkli EDS tiplerinde farkli defektif bir yap1
olmadifini gdstermesine ragmen son yillarda kollajen dokunun ve kimyasal yapi-
sinin daha iyi bilinmesi sayesinde bu sendromun patogenesi konusunda da. yeni
gelismeler kaydedilmistir (3-5) Kollejen zincirlerinin olusmasi igin gerekli bazi
enzimlerin yoklugu (EDS tip Vte lysyl oksidase eksikligi; EDS tip VII de
prokollogen peptidase eksikligi) hatali amino asit dizilisine va hatali kollajen te-
sekkiiliine yol'agmaktadir. EDS tip IV te tip III kollojenin bulunmayis1 bize tha-
lessemia sendromunu hatirlatmaktadir (5).

Hastamizda kanama ve koagulasyon testleri normaldi. EDS’de goriilen
kanamalarin izahi igin trombosit ve pihtilasma faktorlerinden bagka maddelerin
de rol oynadii ileri siiriilmiis, doku frajilitesi ile trombosit fonksiyonu arasinda
belirgin bir bag oldugu ortaya konmustur. (15-16).

»Fibronectin’ ad1 verilen ve adeziv bir protein olan bir madde F XIII’i hare-
kete gegirerek fibrin ile kollejeni yapistirmaktadir. Arneson ve arkadaglar1 (17)
tarafindan yaymlanan ve »’EDS tip IX”diye rapor edilen bir vaka da fibronectinin
kalitsal bir defekti sonucu trambositlerde ve konnektif dokuda anormallik ortaya
ciktig1 gosterilmistir.

~ Vak’amuzin tiplendirilmesine gelince; hastaliga iki kiz kardesin birden yaka-
lanmasi, anne ve babada bu hastalifin bulunmamasi, otozomal resesiv birgegise
sahip olan EDS tiplerini diisiindiirdii. Hastamiz, bu grupta, tip IV, V, ve VI da’
goriilen bazi ozellikleri igermesine ragmen tam olarak belirli bir gruba dahil
edemedik. Kanaatimizce bu vakayi bahs edilen bu 3 tipi igine alan Miks tip EDS
olarak kabul etmek yerinde olacaktir.

-SUMMARY-
Ehlers-Danlos Syndrome

Since it is a rare disease a case of Ehlers-Danlos syndrome has been. presen-
" ted and discussed under the light of related literature
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