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Meckel — Gruber Sendromu: Olgu Sunumu
Celal Devecioglu*, Hakki Ozdogan*, Bernan Yokus*

OZET

Meckel Gruber Sendromu otozomal ressesif gecis gosteren renal kist,
santral sinir sistemi anormallikleri (ensefalosel), hepatik kanallarda kist ve
displazi ve polidaktiliyle seyreden bir sendromdur. Bu hastalarda AFP
diizeyleri yiiksektir. Alternatif isimleri Meckel Sendromu, Disensephali
Splanchnocystica, Gruber Sendromu ve Meckel-Gruber Sendromu. Bu vaka
nadir goriilen, rekiirrens riski yiiksek ve antenatal AFP diizeyi dlciimii ve
ultrasonografi ile erken tamnabilen Meckel Gruber Sendromu’na dikkat
cekmek icin sunulmusgtur.

Anahtar kelimeler: Ensefalosel, Meckel Gruber Sendromu

Meckel Gruber Syndrome: A Case Report
SUMMARY

Meckel-Gruber syndrome is an autosomal recessive disorder
characterized by a combination of renal cysts and variably associated
features including developmental anomalies of the central nervous system
(typically encephalocele), hepatic ductal dysplasia and cysts, and
polydactyly. In this cases AFP levels are increases. Alternative names are
Meckel Syndrome, Dysencephalia Splanchnocystica, Gruber Syndrome and
Meckel — Gruber Syndrome. This study is presented to draw attention to the
Meckel Gruber Syndrome which seen rarely, have high risk of reccurence
and antenathal determination of AFP levels and early diagnosis by
ultrasonographic screening can be confident.
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GIRIS

Nadir goriilen ve otozomal ressesif gecis
gosteren Meckel Gruber Sendromlu (MGS)
olgu sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Yirmibir  yasindaki  annenin  ikinci
gebeliginden miikerrer seksio ile birinci
yasayan olarak 37 haftalik ve 2850 gr ( 10-25
persentil) agirliginda, 47 cm boyunda
(<3 persentil) dogan, birinci ve besinci dakika-
lardaki Apgar skor degerleri sirasiyla 4 ve 8
olan kiz bebek, multiple anomalileri saptanarak
anomalili bebek 0n tamisiyla yenidogan ser-
visine yatirildi. Oykiisiinden gebeligin iiciincii
trimestride intrauterin hidrosefali tesbit edil-
digi ve ailenin ifade edemedigi anomalileri
olan 6lii dogmus bir bebek varlig1 6grenildi.

Fizik muayenede basin oksipital kisminda
5x 6 cm’lik kitle (ensefalosel kesesi)(Resim 1),

Resim 1: Ensefalosel Kesesi
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Yarik damak ve dilde lobiilasyon (Resim 2)
mevcuttu.

Resim 2: Yarik damak, dilde lobiilasyon

El ve ayaklarda 6 parmak (Resim 3) ve alt
ekstremite kemiklerinde kisa ve ice dogru
egrilik gozlemlendi.

BEEY, 50

Resim 3: El ve ayaklarinda 6 parmak

Mezokardiak ve pulmoner odakta 2/6
siddetinde  sitirekli  {iiftirim  alimyordu.
Genitoliriner ~ sistem  muayenesi  haricen
normaldi. Hasta hipotonik ve yenidogan
refleksleri azalmustu.

Hastanin kan ve idrar orneklerinin bakteri-
yolojik ve biyokimyasal incelemelerinde: AFP
diizeyinin 1210 ng/ml degerinde yiiksek
bulunmast disinda bir 0©zellik saptanmadi.
Cekilen postero-anterior toraks radyografi-
sinde patoloji saptanmadi. Direkt ekstremite
grafilerinde ise kisa ve egri, radius-ulna ve
tibia-fibula yamsira polidaktili radyolojik
olarak da saptandi (Resim 4).
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Resim 4 : Tibiada egilme

Direkt kranial grafide oksipital bolgede kemik
defekti izlenen hastaya kranial tomografi
cekildi ve oksipital bolgede kalvaryum defekti,
beraberinde defekte ait herniye parankim
(oksipital sefalosel) varlig1 ve ayrica tiglincii ve
lateral ventrikiiller genis izlendigi (Chiari
malformasyonu?) rapor edildi (Resim 5).

Resim 5: Occipital ensefalosel, kemik defekti
ve ventrikiiler dilatasyon .

Batinin ultrasonografik incelenmesinde;
karaciger boyutu 45x43mm Olgiilerek, sol
lobunun dalak hilusuna dogru biiyiimiis oldu-
gu, parankim ekosunun ve hepatik venlerin
dogal oldugu, dalagin normal boyut ve
lokalizasyonda bulunup parankim ekosunun
homojen oldugu, her iki bobrek boyutlar1 ve
parankim kalinliklarinin normal oldugu, kor-
teks ekolarinin dogal ve parankim alanlarinda
patoloji saptanmadigi, tas, solid kitle ya da
hidronefroz gozlenmedigi rapor edildi.
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Ekokardiografik incelemede Patent
Foramen Ovale (PFO) ve Patent Ductus
Arteriosus (PDA) saptandi.

Izleminde genel durumu bozularak solu-
num sikintis1 gelisen hasta postnatal dordiincii
giinde kaybedildi, aile izin vermedigi icin
otopsi yapilamadi.

TARTISMA

Meckel Gruber Sendromu otozomal
ressesif gecis gosteren renal kist, santral sinir
sistemi anormallikleri (ensefalosel), hepatik
kanallarda kist ve displazi ve polidaktili ile
birlikte seyreden bir sendromdur.

Christopher Krahe 29.02.1684°te
Danimarka’da dogan anomalili bir bebegi
tammlamistir. Bu tanimlama Meckel Gruber
Sendromu’nun en eski tantmlamasi olup, ilk
detayli tanimlama John Friedrich der Jiingere
(1781-1833) tarafindan 1822’de ciddi konjeni-
tal deformiteli iki kiz kardeste yapilmstir (1).
Georg B, Gruber de polikistik bobrek, oksipital
ensefalosel, polidaktili ve cok kiiciik bir penisi
olan erkek vakada MGS’yi tamimlamis ve
Dysencephalia Splanchnocystica adi altinda
aciklamistir (2-4). Opitz ve Howe sendromu
dogrulamis ve adin1 Meckel sendromu olarak
Onermislerdir.

Meckel Gruber Sendromu otozomal
resesif gecis gosteren bir sendromdur. Klinik
ve genetik heterojenite gostermektedir. Karak-
teristik major anomali triadi, renal kistik
displazi, oksipital ensefalosel ve postaksiyel

polidaktilidir.
Anomaliler: Merkezi sinir sisteminde
oksipital ensefalo-meningosel, egik alinla

beraber mikrosefali, serebral ve serebellar
hipoplazi, anensefali, hidrosefali +/- Arnold
Chiari malformasyonu, olfaktor lob, olfaktor
tract, corpus collosum ve septum pellicidum
yoklugu, degisken biiylime gerilikleri, ylizde
mikroftalmi, mikrognati, yaritk damak, kulak
anomalileri (genelde cekik tipler), kisa boyun,
postaksiyel polidaktili, bobreklerde displazi ve
degisik derecelerde kist olusumu, safra kesesi
proliferasonu, karacigerde fibrozis ve kistik
olusumlar, genital sistemde eksternal ve/veya
internal genitalyada tamamlanmamis gelisim
ve kriptorsidizmdir (5).

Nadir anomaliler 1ise, olast sekonder
kraniosinostoz, iris kolobomu, hipoplastik
optik sinir, hipotelorizm veya hipertelorizm,
nasal septum veya filtrum yoklugu veya
hipoplazisi ve yarik dudak, lobule dil, epiglot
yarig1l, yenidoganda dis varligi, perdeli boyun,
kisa kemikli ekstremiteler, sindaktili,
klinodaktili, simian ¢izgisi, kardiyak septal
defektler, PDA, aort koarktasyonu, pulmoner
stenoz, akciger hipoplazisi, Dandy Walker
malformasyonu, tek umbilikal arter, patent
urakus, omfolosel, intestinal malrotasyon,
aksesuar dalak, adrenal hipoplazi, imperfore
aniis, Ureter yoklugu veya duplikasyonu,
mesane yoklugu veya hipoplazisi, bilyiik
plasenta varligidir (5).

Erken tanm1 sendromun yiiksek rekiirrens
riski (%25) ve MGS’li doganlarin dogumda
veya hemen sonrasinda  kaybedilmeleri
nedeniyle olduk¢a O©nemlidir. Sonografik
inceleme gebelikte ilk trimester sonlarina
dogru yapilabilir. Ingiltere’de yapilmis bir
calismada, yiiksek riskli gebeliklerde ve fetal
kromozomal anomalilerinin rutin ulrasono-
grafik incelemesi ile, MGS 11-14 gestasyon
haftalarinda yiiksek ve diisiik risk gruplarinda

gosterilebilmigtir  (8,9). Aym  sekilde
Bulgaristan’da bir onceki gebeligi MGS
nedeniyle ikinci trimesterde sonlandirilmig

annede, 13. gestasyon haftasinda transvaginal
ultasonografi ile MGS varlig1 saptanabilmistir
(6).

Molekiiler ~ genetik  incelemeler ile
otozigosite haritalamas1 kullamilarak 3 ayri
MKS lokusu tanimlanmistir. MKS1 lokusu
17q21-24, MKS2 lokusu 11q13, MKS3 lokusu
8g24 iizerindedir. MKS3 baglantili ailelerde
polidaktili ve olas1 ensefalosel MKS1 ve
MKS?2 baglantili benzerlerinden farkli olarak
daha nadir goriiliir (7).

Literatiirde patologlar bir otopsi vakasinda
odagin karaciger ve polikistik bobrekte
miyofibroblastik hiicrelerde oldugunu goster-
mislerdir. Giiniimiizde rutin histolojik incele-
melerle hepatik fibrozu gosterememislerdir,
alfa yumusak kas aktin (alpha-SMA)-pozitif ve
h-caldesmon (h-CD)-negatif stromal hiicreler
(myofibroblastik hiicreler)’in spesifik dagilim1
portal alanin limiting plate’i boyunca incelen-
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migtir.  Ayrica, myofibroblastik hiicreler
sinusoidal duvar ve portal alandaki safra kanali
etrafinda fokal olarak dagilmislardir. Polikistik
bobrekte, kistik lezyonlar arasi1  stromadaki
myofibroblastik hiicrelerin varligi Elektron
Mikroskopi ile teyit edilebilir. Meckel Gruber
Sendrom’lu bir hastada myofibroblastik hiicre-
lerin karaciger ve bobrekteki dagilimlar:
ozelliklede karacigerde spesifik dagilimlar
prestage hepatik fibroz icin gosterge olabile-
cegi diisiiniilmektedir (10).

Literatiirde sendromun klasik bulgular1
icerisinde yer alan polikistik bobrek varligim
her ne kadar hastamizda saptayamamis olsak ta
mevcut bulgulariyla Meckel Gruber sendromu-
na uydugunu diisiindiigiimiiz olguyu vakamizi
sunarak, noral tiip defektleri icinde énemli yeri
olup, rekiirrens riski yiiksek ve antenatal tanisi
gebeligin erken haftalarinda miimkiin olan bu
ciddi sendroma dikkat cekmek istedik.
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