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Osteogenezis Imperfekta
Hastas1 Gebe Kadin

A Pregnant Woman with
Osteogenesis Imperfecta: Case Report

OZET Osteogenezis imperfekta, anormal Tip I kollajen iiretimi ile karakterize, nadir goriilen kalit-
sal bir hastaliktir. Osteogenezis imperfekta hastas: kadinlarin gebelikleri bu sendroma 6zgii birgok
riskten dolayn yiiksek riskli gebelik grubunda yer alir. Biz bu yazida, 33 hafta gebelik + osteogene-
zis imperfekta Tip I tanisi ile gebe poliklinigine bagvuran ve gegmiste birgcok kemik kirig: 6ykiisii
olan 38. haftada spinal anestezi altinda elektif sezaryenle dogum yaptirilan gebe bir kadin sunarak,
osteogenezis imperfekta hastas: gebe kadinlarin gebelige bagh komplikasyonlarini, gebeliklerinin
yonetimini, dogum seklini ve anestezisini literatiir esliginde tartigmay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Osteogenezis imperfekta; dogum, obstetrik; gebelik

ABSTRACT Osteogenesis imperfecta is a rare inherited disease which is charecterized by abnormal
Type I collagen production. Pregnant women with osteogenesis imperfecta due to several risks uni-
que to this syndrome are classified in high-risk pregnancies. In this article we present a pregnant
women at 33 gestational weeks with Osteogenesis imperfecta Type I and with multiple bone frac-
tures in her history who admitted to obstetric clinic and delivered a baby with elective cesarean sec-
tion at 38 gestational weeks under spinal anesthesia and we aim to discuss the common
complications associated with osteogenesis imperfecta in pregnancy, management of pregnancy,
the type of delivery and anesthesia in these patients with the literature review.
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steogenezis imperfekta; kemik, sklera ve orta kulag: etkileyen hafif

ve ciddi formlar: bulunabilen kalitsal bir rahatsizliktir.! Osteoge-

nezis imperfektada temel sorun defektif kollajen maturasyonudur.
Daha da spesifik olarak temelde Tip I kollajen sentezi ve yapisinda sorun
vardir. Tip I kollajen, kemikte ve diger yapisal saglamlik gerektiren doku-
lar i¢in olduk¢a 6nemlidir. Bundan dolay: bu hastalarda kirilgan kemikler
vardir.! Osteogenezis imperfektali annelerin gebelikleri bu sendroma 6zgii
birgok riskten dolay: yiiksek riskli gebelik grubunda yer alir.

Bu yazida osteogenezis imperfekta hastas: gebe bir kadin sunularak, bu
hastalarda gebelikle iligkili komplikasyonlarin ve bu hastalarin gebelik ve
dogum sirasinda yOnetim seceneklerinin literatiir esliginde tartisilmasi
amaclanmistir.
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IOLGU SUNUMU

Yirmi bes yasinda, 33 hafta gebelik ve osteogenezis
imperfekta Tip I tanisi bulunan gebe kadin, obstetri
poliklinigimize rutin kontrol i¢in bagvurdu. Has-
tada ¢ocukluktan itibaren her iki dirsekte (sag dir-
sekte 3 kirik), el bileklerinde, metakarpallarda,
tibiada, sag omuzda ve pelvis kemiginde olmak
tizere multipl kirik 6ykiisii mevcuttu. Mavi skleras
bulunan, normal boy ve yapida olan hastanin hi-
kéyesinden osteogenezis imperfekta kesin tanisinin
21 yasinda konuldugu ve ge¢miste anormal kana-
masinin bulunmadig 6grenildi.

Hastanin bagvuru sirasinda ve sonrasinda rutin
kan tahlilleri ve kanama profili normal limitler
icinde bulundu. Yapilan ultrasonografi (USG) ince-
lemesinde 33 hafta ile uyumlu tek canl gebelik iz-
lendi ve fetusta osteogenezis imperfektay1
diistindiirecek herhangi bir hipomineralizasyon bul-
gusu ve kemik kirig1 saptanmadi. Hastanin hikaye-
sinden ilk trimester tarama testinde kombine
Trizomy 21 riskinin diisiik (1:9708) oldugu, ense pi-
lisi saydamliginin [Nuchal translucency (NT)] nor-
mal oldugu ve ikinci trimester maternal o-feto
protein (AFP) diizeyinin normal sinirlarda oldugu,
ancak gebeliginin erken dénemlerinde 6nerilen in-
vaziv prenatal genetik tani testlerini kabul etmedigi
ve yaptirmadig 6grenildi. Hastanin yapilan non-
stres testinde ve Doppler 6l¢iimlerinde fetal distrese
ait bulguya rastlanilmadi. Gebeligin ilerleyen do-
nemlerinde yapilan USG takiplerinde dl¢iimleri bir
hafta geriden gelen hastanin en son 38. haftada ya-
pilan USG’de biparietal ¢ap (BPD): 37 hafta 2 giin,
abdominal ¢evre (AC): 36 hafta 3 giin ve femur
uzunlugu (FL): 35 hafta 1 giin olarak 6l¢tldi. Asi-
metrik intrauterin gelisme geriligi (IUGR) distiniilen
hastanin fetal Doppler sonucu ve amniyon sivi mik-
tar1 normaldi. Hastaya 38 hafta 4 giinliik gebelik iken
eski pelvik kemik kiriklar1 nedeniyle spinal anestezi
altinda elektif sezaryen uygulanarak, 2720 gram agir-
liginda erkek bebek canli dogurtuldu. Intraoperatif
kanamasi normal simirlarda olan hastada postopera-
tif donemde bir komplikasyon izlenmedi. Dogum-
dan sonra yapilan muayenede bebekte herhangi bir
fraktiire rastlanmadi. Bebegin yapilan genetik ince-
lemesinde osteogenezis imperfekta saptanmadi.
Anne ve bebegi saglikli bir sekilde taburcu edildi.
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I TARTISMA

Osteogenezis imperfektanin tiim tipleri géz 6niine
alindiginda toplumda insidans: 1/10.000-12.000°dir.
Gebelikte insidans1 1/25.000-30.000’dir. Osteoge-
nezis imperfekta molekiiler yapisi anlasilmadan
once kalitim sekline, klinik prezentasyona ve rad-
yografik bulgulara gore 4 tipe ayrilmaktaydi. Daha
detayli radyografik, kemik morfolojisi ¢aligmalar:
ve molekiiler genetik inceleme ile siniflama 7 tipe
cikarilmigtir.?

Klinik tans; aile hikéyesi, travma olmadan veya
minimal travma ile kirik hikéyesi, kisa boy, mavi
sklera, puberte sonrast isitme kaybinin artmasi ve
diger bag dokusu anormallikleri gibi karakteristik
fiziksel ve radyografik bulgulara dayanmaktadir.
Radyografik bulgular; farkli yas ve iyilesme evre-
lerinde olan kiriklar, “wormian” kemikler, “morina
balig1” (codfish) vertebra ve osteopenidir. Kemik
biyopsilerinin incelenmesi 6zellikle osteogenezis
imperfekta Tip V ve VI tanisinda yararhidir. Bizim
olgumuzda da mavi sklera varlig1 ve multipl kirik
hikéyesi, klinik olarak osteogenezis imperfektay1
distindtirmektedir. Hastanin hikéyesinden osteo-
genezis imperfekta Tip I kesin tanisinin 21 yasinda
konuldugu 6grenildi. Osteogenezis imperfekta Tip
I-V otozomal dominant, Tip VII otozomal resesif
kalitilir, ancak Tip VI'nin kalitim sekli heniiz bilin-
memektedir. Bunun yam sira bazen Tip III'te oto-
zomal resesif kalitilabilmektedir.?

En sik goriilen Tip I, inkomplet penetrans gos-
termektedir. Olgumuzda oldugu gibi osteogenezis
imperfekta Tip I mavi sklera ve normal boy ile ka-
rakterizedir. Ik kirik, dogumda veya bebegi bezler-
ken olabilir. Kiriklar az veya daha sik olmak tizere
her yil olur ve puberteden sonra azalir. Daha sonra
kiriklar 6zellikle postmenopozda artar. Genellikle
kiriklar deformiteye neden olmadan normal iyile-
sir.! Ayrica %50 osteogenezis imperfekta Tip I ol-
guda yetiskin donemde ilerleyici igitme kayba olur.
Olgumuzda da ¢ocukluktan itibaren her iki dirsekte
(sag dirsekte 3 kirik), el bileklerinde, metakarpal-
larda, tibiada, sag omuzda ve pelvis kemiginde
olmak {izere multipl kirik 6ykiisii mevcuttu.

Tip II osteogenezis imperfekta perinatal for-
mudur ve siklikla letal seyreder.! Tip III ve IV os-
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teogenezis imperfekta ise Tip II'ye gore daha hafif
bir klinik seyir gosterirler. Osteogenezis imperfek-
tali hastalarda ayrica uzayan kanamalarla sonugla-
nabilen platelet agregasyonunda sorunlar ve
kardiyovaskiiler anomalilerde bulunabilir.!

Osteogenezis imperfekta tanisinda rontgen film-
leri artik tarihi 6nem tagimaktadir. Rontgen filmle-
rinde fetal kemiklerin radyoliisensligi nedeni ile
goriiniime “gériinmez fetus” goriintiisii denmisgtir.
Bugiin ise ultrasonografi tanida klasik rontgen film-
lerinin yerini almistir. Osteogenezis imperfekta tani-
sinda tecriibeli olan bir merkezde yapilan prenatal
USG incelemesi, 20. haftadan 6nce osteogenezis im-
perfektanin letal ve siddetli formlarinin prenatal ta-
misinin konulmasinda yararh olabilir. Daha hafif
formlari ise, gebeligin ilerleyen dénemlerinde kirik-
lar veya deformiteler olusunca tespit edilebilir.? Ult-
rasonografik olarak osteogenezis imperfektal
fetuslarda goriilebilen bulgular uzun kemiklerin ki-
salmasi, uzun kemiklerin akustik golgelenmesinin
azalmasi, kamptomeli ve bazen fetal kemik kiriklari-
nin gozlenmesi bulgularidir.? Hastamizda yapilan
USG’de fetusta bu bulgulara rastlanilmada.

Unutulmamasi gereken bir nokta da bu hasta-
larda, 11-14. hafta aras: yapilan USG’de NT 6l¢tim-
lerinin artmis olmasidir. Boyle bir durumda fetusun
osteogenezis imperfekta bulgular: i¢in taranmasi
onerilmektedir.? Olgumuzun tibbi kayitlarindan
NT 6l¢timiiniin normal sinirlarda oldugu 6grenildi.

Bugiin i¢in koryon villus 6rneklemesi (CVS)
yoluyla hastaligin antenatal erken tanisi miimkiin-
diir.* Yiiksek riskli gebeliklerde eger etkilenen bir
akrabada COL1A1l ve COL1A2 mutasyonu tespit
edilmigse, molekiiler genetik testler ile prenatal test-
ler yapilabilir. Prenatal testler riskli grupta CVS ile
elde edilen fetal hiicrelerden sentezlenen kollajenin
incelenmesi ile yapilabilir. Eger kiiltiir hiicrelerinin
kollajen incelemesinde anormallik tespit edilirse tan1
konulur. Amniyon hiicrelerinden kollajenin biyo-
kimyasal incelemesi yararh degildir, ¢iinkii amniyon
hiicreleri Tip I kollajen tiretmezler. Biyokimyasal
testlerde osteogenezis imperfekta Tip I, II, III ve
IV’in %90'1nda ya COL1A1 veya COL1A2’de mu-
tasyon mevcuttur, ancak Osteogenezis imperfekta
Tip V, VI, VII'de bu mutasyonlar yoktur.* Maalesef
olgumuzun gebeligin erken dénemlerinde onerilen
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prenatal testleri yaptirmadig1 6grenildi. Her ne kadar
bizim olgumuzda bebekte osteogenezis imperfecta
olmasa da, prenatal molekiiler genetik testlerin ya-
pilmas: gerektigi kanisindayiz.

Osteogenezis imperfektali hastalarda gebelikte
920 oraninda pre-eklampsi bildirilmistir. Bunun
nedeni tam olarak bilinememektedir. Bu hastalarin
pre-eklampsi agisindan yakin takipleri sarttir. Ol-
gumuzda gebelik sirasinda pre-eklampsi gelismedi.

Gebelik sirasinda olusabilen fraktiirler de bir
bagka riskli durumdur. Osteogenezis imperfektal1
hastalarin tekrarlayan fraktiirlere ve deformitelere
bagli olan kas-iskelet sistemi agrilar artabilir. Yapi-
lan bir ¢aligmada Osteogenezis imperfekta hastasi
gebe kadinlarin %131 giinlitk yasamlarim etkileye-
cek kadar bel agris1 bildirmektedir. Gebelik sirasinda
vertebra kirik riski artmasa da bu hastalarin
%4.2’sinde gebelik sirasinda vertebra kirig: olustugu
unutulmamalidir.! Takibimiz siiresince olgumuzda
vertebra veya diger kemik kiriklar1 gelismedi. Has-
tanin medikal kayitlarindan ve kendisinden alinan
bilgiler dogrultusunda takibimiz éncesinde de has-

.....

Hastalarda eski pelvik kiriklarin dogumda bas-
pelvis uyumsuzluklarina yol agmas1 miimkiindiir.
Hastalarin bazilarinda bulunan kanama diatezi
dogum i¢in sorun olusturabilir. Hastalarda trom-
bosit fonksiyon testleri yapilmis olmali ve eger
anormallik varsa trombosit stispansiyonu olas: ka-
nama riskine kars1 dogumda hazir bulundurulma-
Lidir. Ayrica bu hastalarda dogum eylemi sirasinda
uterin riptir bildirilmektedir. Bunun nedeni ola-
rak miyometriyumda azalmis kollajen suc¢lanmis-
tir. Olas: uterus riiptiiriine karg: dikkatli olunmali
ve eylem sirasinda devaml fetal monitdrizasyon
yapilmalidir. Hastalarda uterin atoni ve lazeras-
yonlara bagl postpartum kanama riski de artmak-
tadir.! Dogumun 3. evresinden sonra oksitosin
infiizyonu olas: uterusun kontraksiyonunu sagla-
mak i¢in yararl olmaktadir. Olgumuzun operasyon
oncesi yapilan tetkiklerinde kanama diatezi sap-
tanmadi ve olgumuzda uterin riiptiir ve postpartum
artmig kanama olmad.

Dogum sirasinda annede obstetrik maniiplas-
yonlara bagl olarak kiriklar olabilecegi akildan ¢1-
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karilmamali ve bu konuda uyanik olunmalidir.*
Ayrica etkilenmis fetus s6z konusu ise onlarda da
obstetrik maniiplasyonlara bagl olas: kiriklar ola-
bilir. Bu hastalarda sezaryen sonrasinda herni riski
de yiiksektir. Bunun nedeni kollajen eksikligine
baglhidir. Siitur olarak fasyada kalici siitur mater-
yallerinin kullanilmas: herni riskini azaltmak i¢in
o6nemlidir. Hastalarda dogum yolunun sec¢imi bi-
reysellestirilmelidir. Yapilan bir vaka serisinde has-
talarin %54’iniin vajinal olarak dogum yaptig:
belirlenmistir. Bu nedenle dogum sekli olarak vaji-
nal yol giivenli kabul edilebilir. Sezaryen genellikle
obstetrik endikasyonlar ¢ercevesinde yapilmalidir.
Olgumuzda oldugu gibi pelvik kiriklar1 ve buna
bagli deformiteleri olan hastalarda da sezaryen ge-
rekebilir. Yapilan bir ¢calismada sezaryen etkilen-
mis fetuslarda kirik riskini azaltmamaktadir. Ancak
bu hastalarda vajinal dogum sirasinda annede ve
bebekte olabilecek kiriklar nedeniyle ¢ok dikkatli
olunmas: gerektigi kanisindayiz.

Osteogenezis imperfektali olgularda obstetrik
anestezi sekli de hastaliga bagli 6zel durumlar ne-
deniyle bireysellestirilmelidir. Osteogenezis im-
perfektali gebelerde genel, spinal ve epidural
anestezi uygulamalarinin bagari ile yapildig: ya-
yinlarda bildirilmektedir. Obstetrik anestezi sekli
belirlenirken hastalarin kanama diatezlerinin olup
olmadiginin belirlenmesi i¢in testlerin yapilmis ol-
mast gerekir.

Bu hastalarin %40°'1nda birlikte goriilebilen hi-
pertiroidizm anestezi i¢in bir bagka zorlugu tegkil et-
mektedir. Hastalarin bir kisminda olabilen kalp
hastaliklar1 anestezistin dikkat etmesi gereken bir
noktadir. Mikrognathi, kirilgan digler, unstabil ser-
vikal omurlar, restriktif akciger hastalig: ile birlikte
ciddi skolyozlar, torasik kafes deformiteleri hastalar
anestezi yoniinden daha riskli gruba sokar. Osteoge-
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nezis imperfektali hastalarda bu nedenlerden dolay1
entiibasyon zordur ve entiibasyon sirasinda mandi-
bula kiriklari, vertebra kiriklar veya dis kiriklar
olabilir.> Olgumuzda spinal anestezinin basari ile uy-
gulanabilmis olmasinin entiibasyon ile ilgili olas1
komplikasyonlar1 engelledigi diisiincesindeyiz.

Arteriyal kateterizasyon arter kan gazi analizi
ve arteryel kan basinci monitérizasyonu i¢in yararh
olur. Osteogenezis imperfektali olgular icin genel
anestezi altinda bir bagka sikintida malign hiperter-
midir. Bu hastalarda genel anesteziye reaksiyon ola-
rak malign hipertermi riski artmistir. Hastalarin
olas: bir malign hipertermi reaksiyonuna kars1 de-
vamli 1s1 monitdrizasyonu yapilmali ve gerektiginde
miidahale edilebilecek donanim ve ilaglar hazir ol-
malidir.> Olgumuzda olas: malign hipertermi ris-
kinden kaginmak i¢in spinal anestezi uygulanda.

0 SONUC

Bu makalede, osteogenezis imperfekta hastas1 gebe
kadinin gebelik sirasindaki takibini ve eski pelvik ki-
riklan nedeni ile spinal anestezi altinda sezaryen ile
basarili bir sekilde dogumunun yonetilmesini sun-
duk.

Osteogenezis imperfektali gebeler multidisip-
liner bir ekip tarafindan takip edilmesi gereken
yiiksek riskli gebelerdir. Bu ekip iginde obstetris-
yen, tibbi genetik uzmani, radyolog, hematolog,
anestezist ve pediatrist yer almalidir. Ozellikle
mandibula kiriklar1 ve malign hipertermi nede-
niyle bu hastalarda genel anesteziden kaginilmali,
eger kanama diatezi hikéyesi, ciddi kemik defor-
mitesi veya kifoskolyozu yoksa rejyonel (spinal
veya epidural) anestezi tercih edilmelidir. Bu has-
talarda vajinal dogum sirasinda annede ve bebekte
olas1 kemik kiriklari nedeniyle ¢ok dikkatli olun-
mast gerektigi diistincesindeyiz.
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