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Akondrogenezi Tip Ia (Houston-Harris):
2D/3D/4D Ultrasonografi ile Prenatal Tani

Achondrogenesis Type Ia (Houston-Harris):
2D/3D/4D Ultrasonographic Prenatal Diagnosis:
Case Report

OZET Tip IA akondrogenezi, siddetli mikromeli, vertebra korpuslarinda ossifikasyon olmamasi ve
multipl kiriklar olan kaburgalarla karakterize 6liimciil bir kondrodistrofidir. Yirminci gebelik
haftasinda klinigimize konsiilte edilen hastanin 2 boyutlu ultrasonografik incelemesi bu nadir
anomaliyi ortaya koymustur. Ug ve 4 boyutlu ultrasonografi gériintiilemeleri olguyu spesifik
tanisina yaklastirdi. Hastanin aydinlatilmis onamu ile yapilan gebelik terminasyon sonucunda tani
postnatal olarak dogrulandi. Son yillarda sonografi alanindaki gelismeler dogrultusunda iskelet
displazilerinin taninmasi erken dénemlerde miimkiin olmaktadir. Erken ve spesifik prenatal tani,
ileri haftalara taginmas1 muhtemel olumsuzluklar: 6nlerken, genetik danigmanliga yon vermesi
nedeni ile de oOnemlidir. Goriintillemedeki teknik dstiinliikklerinin yani sira 3 boyutlu
ultrasonografinin anormal bulgularin doktor ve aile tarafindan ¢ok daha ¢abuk ve agik olarak
anlagilmasini sagladigini diigiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Osteokondrodisplaziler; ultrasonografi, prenatal; prenatal tani

ABSTRACT Type IA achondrogenesis is a lethal chondrodystrophy characterized by severe mi-
cromelia, absent mineralization of vertebral bodies, and multiple rib fractures. 2-dimensional ul-
trasound evaluation of the patient who was consulted with our clinic at 20 weeks of gestation
revealed this extremely rare fetal anomaly. 3-and 4-dimensional ultrasound imaging approximated
the case to its specific diagnosis. The final diagnosis was postnatally confirmed at pregnancy ter-
mination that was preceded with patient’s informed consent. Early identification of skeletal dys-
plasias becomes easier according to the developments in sonography. Early and specific prenatal
diagnosis avoids the possible problems that could come up against at further weeks of gestation,
and guides the genetic counseling, as well. We think, 3-dimensional ultrasound, besides its tech-
nical superiority at imaging, makes it quicker and more definite to understand the abnormal find-
ings both by the doctor and the family.
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kondrogenezi (ACG), siddetli mikromeli, kisa govde ve makrokra-

nia ile karakterize dliimciil bir kondrodistrofidir. Prevalans1 10.000

dogumda 0,09-0,23 arasindadir.! Geleneksel olarak bu bozukluk iki
tipte siniflandirilmaktadir: Daha siddetli olan Tip I (Parenti-Fraccaro); daha
az siddetli olan Tip II (Langer-Saldino). Klasik Tip I altinda birbirinden
farkli iki bozukluk tanimlanabilir: Tip IA (Houston-Harris) ve Tip IB (Frac-
caro).? ACG Tip II i¢in ise glinimiizde kanitlar hipokondrogenezi ile ayn1
bozuklugun farkl fenotipik varyantlari olduklarim distindiirmektedir.?
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Tip IA ACG, siddetli mikromeli, vertebra kor-
puslarinda ossifikasyon olmamasi ve multipl kirik-
lar olan kaburgalarla karakterizedir.? Kalvaryum
demineralizedir (membranéz). Uzun kemikler ileri
derecede kisalmistir ve metafizlerde kadehlesme ve
cikintilar mevcuttur. Vertebra korpuslarinda ossi-
fikasyon yoktur, ancak servikal ve iist torasik bolge
vertebra pedikiillerinde kismi ossifikasyon izlenir.
Pelvis formasyonu yetersizdir. Iliak kemikler ke-
narlari ¢entikli olarak ossifiye iken, iskial kemikler
yetersiz ossifiye ve pubik kemikler anossifiyedir.
Toraks kisa ve fi¢1 sekillidir. Kisa kaburgalarda ka-
dehlesmis metafizler ve multipl fraktiirler izlenir.
Fasyal anomaliler; basik yiiz, alin ¢ikikligi, ante-
vert nostrillerin oldugu kisa burun, uzun filtrum,
burun képriisiiniin basikligi, mikro-retrognati ve
kisa boyun gibi 6zellikleri igerir. Polihidroamni-
yoz ve psodohidropik goriiniim siktir. Bu fetiis-
lerde hidropik goriiniime sebep sinirli iskelet yap1
tizerindeki yumusak doku kitlesinin fazlaligina
baglanabilir.

ACG’lerin diger iskelet displazilerinden ayirici
prenatal tanisinda siddetli mikromeli ve govde ki-
salig1 6n plana ¢ikmakta iken, ACG Tip IA ve ACG
Tip IB birbirinden 6ncelikle kalvaryum ossifikas-
yonu ve kaburgalarda kiriklar ile ayirt edilmekte-
dir. ACG Tip IA 6li dogum ya da dogumun ilk
saatlerinde pulmoner hipoplaziye bagli 6liim ile so-
nuc¢lanmaktadir. Tedavisi olmamasi nedeni ile tan1
aninda terminasyon onerilmektedir. ACG Tip IA
otozomal resesif gecisli bir bozukluk olup, heniiz
sorumlu olan gen bulunamamaigtir. Ancak ACG Tip
IB’de mutasyonun bilinmesi, ACG Tip II'de ise de
novo otozomal dominant mutasyona bagh disiik
risk diizeyi genetik danigsmanlik i¢in kesin taniy1
6nemli kilmaktadir.

Biz bu c¢aligmada, bu nadir goriilen olgunun
antenatal dénemde 2 ve 3 boyutlu ultrasonografik
ozelliklerini ve postmortem fetiisii goriintiileriyle
sunarak iskelet bozukluklarina dikkat ¢ekmeyi he-
defledik.

OLGU SUNUMU

Yirmi #i¢ yasindaki, ilk gebeligi olan hastamiz,
anomali stiphesiyle 20. gebelik haftasinda ikinci
diizey fetal ultrasonografi (USG) taramasi i¢in kli-
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nigimize bagvurdu. Anamnezinde 1. derece ak-
raba evliligi belirlendi. Iki boyutlu USG (2D-
USG)’de ileri derecede mikromeli, gévde kisaligs,
bas ve abdomenin orantisiz biiyiikligi dikkat
cekmekte idi. Ekstremiteler yiizgeg! goriinti-
stinde olup femur ve humerus 6l¢iimleri -2 stan-
dart deviasyonun altinda izlendi. U¢ boyutlu (3D)
ve 4 boyutlu (4D) USG goriintiilemeleri iskelet
modunda kalvaryum ve vertebralardaki ossifikas-
yon yoklugu ve yine kemik yogunlugunun yumu-
sak dokudan farkli olmadig: agik¢a goriintiilendi.
Kraniyofasyal taramada ACG Tip I ve II'nin ayril-
masini saglayan mikro-retrognatiden 2D-USG’de
stiphelenildi ve 3D/4D-USG yiizey modu kullanil-
diginda konfirme edildi (Resim 1). Hastada bu
bulgularla ACG Tip I tanisi diistiniildii. Aileye da-
nigsmanhk verildi ve ailenin bilgilendirilmig oluru
sonrasinda gebelik termine edildi. Terminasyon
sonrasinda yapilan postmortem degerlendirmede
ileri derecede tetramikromeli, kisa boyun, dar ve
kisa toraksa gore biiyiik bas ve karin goriinimi-

RESIM 1: Akondrogenezili fetiistin 21. haftada 4D-USG yizey modunda sag-
lanan mikro-retrognati.
(Renkli hali icin http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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niin yam sira 3D/4D-USG ytizey modu ile belir-
lenen mikro-retrognati ile karakterize dismorfik
ylz goze carpmakta idi (Resim 2). Postmortem
bulgular prenatal sonografik taniy1 konfirme et-
mekte idi.

TARTISMA

Genetik iskelet bozukluklarina dair son yapilan si-
niflandirma; molekiiler, biyokimyasal ve/veya rad-
yolojik kriterler ile tanimlanan 37 grupta 372 farkh
durumu icermektedir.* Bu bozukluklardan sorumlu
gen mutasyonlar iskeletin sekillenmesini, eklem
morfogenezini, lineer biiytimeyi ve artikiiler yiize-
yin bitinltgini etkiler.”> Belirli bir iskelet displa-
zisinin spesifik tipinin prenatal tanimlanmasi,

RESIM 2: Ug boyutlu resmin yaninda bebegin postmortem goriintisti. Ka-
rakteristik 6zellikler net olarak segilebiliyor.
(Renkli hali igin http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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detayl1 ve planlanmis bir inceleme gerektirmekte-
dir ve bunun i¢in protokoller onerilmigtir.® Ancak
nadir goriilmeleri, birbiriyle kesisen o6zelliklere
sahip ¢ok sayida ay1rici tani olmasi ve fenotipik ce-
sitlilik nedeni ile prenatal sonografik tanilar: ol-
dukga glictiir.

USG, konjenital anomalilerin taninmasi i¢in
tiim diinyada rutin bir degerlendirme araci haline
gelmistir. Bunun yani1 sira kemigin USG’de eko-
dens olusu ve kemiklesmenin gorece erken ges-
tasyonel haftalarda olmasi iskelet yapisinin
gebeligin ikinci trimesterinde 2D-USG ile kolayca
vizualize edilmesini saglar. Bu nedenle iskelet
displazileri ideal olarak prenatal USG ile tanilan-
dirilmalidir. Sonografik dogru tani; perinatal 61-
dirticiiligiin belirlenmesi, uygun molekiiler
analizin kararlastirilmasi, neonatal komplikasyon-
larin ve tekrarlama riskinin tahmini ve maternal
yonetimin 6ngoriilmesi gibi yararlar saglar. 2D-
USG ile iskelet displazilerinde olgularin %31-
65’inde dogru prenatal tani bildirilmigtir.®

3D-USG ise fetal iskeletin rekonstriikte edi-
lebilmesini saglayan algoritmleriyle 2D-USG ile
ortaya c¢ikarilamayan ek fenotipik 6zellikleri
tanimlayarak tanisal dogrulugu gelistirebilir.”'°
Eger yeterince erken haftada inceleme yapiliyorsa,
tiim iskelet goriis i¢cine alinarak panoramik bir go-
rinti elde edilebilir.” Literatiirde, iskelet displazili
fetiislerde ek fasyal dismorfizm, skapular anoma-
liler, anormal kalsifikasyon paternleri gibi fenoti-
pik karakteristikleri veya iskelet Ozelliklerini
3D-USG ile tarifleyen olgu sunumlar: ve kiigiik
olgu serileri yayinlanmistir.”'? 3D-USG, ol¢iimde
herhangi bir kesit ylizeyi yaratilabilmesi ve mul-
tiplanar goriintii saglamasi gibi baglica avantajlara
sahiptir.’ Sundugumuz vakada éncelikle 3D-USG
iskelet modu ile kemik yogunlugu degerlendirildi
(Resim 3). Ek olarak, 3D/4D-USG yiizey modun-
dan faydalanilarak fasyal karakteristikler vizualize
edildi.

Literatiirde 24. gestasyon haftasindan 6nceki
tan1 oranlarinin giderek artmakta oldugu goriil-
mektedir.'"!? Biz de olgumuza 21. haftada tan:
koyduk. Ancak iskeletin farkl kisimlari farkh ges-
tasyonel haftalarda mineralize oldugundan, taniya
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RESIM 3: Kalvaryum ve omurgadaki ossifikasyon yoklugu 3D-USG iskelet modunda goriilebilir. Kemik yogunlugunun iskelet dokulardan gok da farkli olmadig

goze carpiyor.
(Renkli hali icin http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)

ipucu olusturan spesifik kemik goriintiilerine da-
yali USG bulgular: belirli haftalarda goriilebil-
mektedir. Dolayisiyla karakteristik bulgularin
bilinmesinin yani sira anomalilerin goriildigi haf-
talarin da bilinmesi gerekmektedir.

RESIM 4: 2D-USG ile yapilan femur ve humerus dlgiimleri -2 SD altinda saptandi.

(Renkli hali igin http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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USG taramasinda, iskelet displazilerinin bulun-
masl i¢in en iyi parametre femur uzunlugudur.'
ACG Tip IA’da uzun kemikler ileri derecede kisal-
mistir (Resim 4). Caligmalar; diger uzun kemiklerin,
kafa ve toraks gevresinin, eller, ayaklar ve yiiziin
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dikkatle taranmasinin ayirici taniya yardimeci bul-
gular sagladigini gostermektedir.*!* Olguda tiim bu
belirtilen alanlar 2D ve 3D-USG ile taranmuistir.

Klinisyen, iskelet displazilerinde ya daima 6-
liimciil olan durumlarin kesin tanisinin tespitiyle
ya da pulmoner hipoplazi riskini hesaplayarak ano-
malinin 6liimcil olup olmadigina karar vermek
durumundadir. Pulmoner hipoplazi esas olarak to-
rasik hipoplaziye sekonder olup USG’de toraks ve
akciger boyutu ve konfigiirasyonunun dl¢tilmesi le-
talite hakkinda fikir verebilir.”® Olguda toraksin ol-
dukgca dar ve kisa olarak goriintiilenmesi taniy1 ve
yonetimi destekleyen bir unsurdu.

Son olarak ACG Tip IA ayiric1 tanisinda en stk
goriilen ti¢ bozukluk olan Osteogenesis Imperfecta
Tip II, Tanatoforik Displazi ve Akondrogenesis Tip

IT 6ncelikle akla gelmelidir. Siddetli tetramikro-

AKONDROGENEZI TiP IA (HOUSTON-HARRIS): 2D/3D/4D ULTRASONOGRAFI ILE PRENATAL TANI

meli, govde kisalig1 ve anormal mineralizasyon pa-
terni tanida ACG Tip IA i¢in yardimc: temel bul-
gulardir (Resim 5).

SONUG

Son yillarda sonografi alanindaki gelismeler dog-
rultusunda iskelet displazilerinin taninmasi erken
donemlerde miimkiin olmaktadir. Erken ve spesifik
prenatal tam ileri haftalara tasinmasi muhtemel
olumsuzluklari 6nlerken genetik danismanliga yon
vermesi nedeni ile de 6nemlidir. Spesifik prenatal
tanida 3D-USG, iskelet yapinin yaninda yiiz, eller
ve ayaklarin goriintiillenmesinde dstiinliigi ile ta-
niya ek yarar saglayabilir. Ayrica 3D-USG’nin
anormal bulgularin doktor ve aile tarafindan ¢ok
daha cabuk ve acik olarak anlagilmasini sagladigini

diisiiniiyoruz.

RESIM 5: Govde ve ekstremitelerin 3D-USG yiizey modunda olusturulan gériintiisti ve fetiistin postmortem resmi.

(Renkli hali igin http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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