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Olgu

* G2P2Y2DOKO 27 yasindaki anneden omfalosel tanili olarak
genel anestezili C/S ile APGAR 8/9 4210 gram erkek bebek
37. gebelik haftasinda dogdu.

* Dogar dogmaz agladi. Kalp tepe atimi>100/dk idi. Batin orta
hatta, kese icerisinde bagirsak anslari gorilen ve umblikal
kordu ayrica secilen hasta yenidogan yogun bakim unitesine
yatirildi.

 Oda havasinda izleme alindi.



Ozgecmis

* Dogum o6ncesi 6yklde fetal USG’sinde omfalosel
oldugu soylenmis.

* Dogum sonrasi K vit, goz bakimi ve Hepatit B asisi
uygulandi.



Soygecmis

Anne 27 yasinda, ev hanimi, sag-saglikli

Baba 32 yasinda, memur, sag-saglikli

1. cocuk 4 yas erkek, sag-saglikli

2. cocuk hastamiz
A-B akrabalik yok.



Fizik Baki

e Bas cevresi:35,5 cm (90p)
* Boy: 52 cm (90-97p)
* Dogum agirligi: 4210 gr (>97 p)

e Solunum sayisi:56/dk
» Kalp tepe atimi: 144/dk
* Vicut isisi:36,3 °C

e Kan basinci:
* Sag kol: 84/61 (69)
» Sag bacak: 82/54 (64)
« Sol kol: 93/53 (66)
* Sol bacak: 85/56 (65)



Fizik Baki

* Genel durumu orta-iyi

e Turgor tonusu dogal

+ On ve arka fontanel normal bombelikte
* Konjunktiva/skleralar dogal, IR +/+

e Kulak anomalisi, yarik damak, dil buyuk
ve disarida

. KaLp sesleri dogal, S1/S2 dogal, Gftirim
yo

 Solunum sesleri dogal, HIHTSEK,
ral,ronkis,ekspiryum uzamasi yok,
retraksiyon yok

* Batinda orta hatta kese igerisinde
bagirsak anslari gorilen ve umblikal
kordu ayrica segilen omfalosel mevcut

* Haricen erkek, kuskulu genitalya yok

* Meningeal irritasyon bulgusu yok.
Yenidogan refleksleri canli.







Pozitif Bulgular

* Gebelik haftasina gore iri bebek (Makrozomi-LGA)
* Omfalosel

* Dil buyuk ve disarida

e Kulak anomalisi

* Yarik damak



 ON TANI?

» TETKIK VE iZLEM ONERISi?



* Hasta Beckwith- Wiedemann Sendromu on tanisiyla takip
edildi.

* Biyokimya ve kan sayiminda herhangi bir patoloji
saptanmadi.

e Kan sekeriizlemi normal aralikta seyretti.

* Yapilan batin ultrasonografisinde karin ici organlar normal
yap! ve buyuklikte saptandi.

* Cocuk cerrahisi konstltasyonu saglandi. Dogum sonrasi
3.gun ameliyati yapildi.

e Genetik tahlilleri gonderildi.



Beckwith- Wiedemann Sendromu

* ilk olarak Alman bilim adami Wiedeman tarafindan 1969
vilinda tanimlannan BWS neonatal hipoglisemi, makroglosi,
makrosomi, visseromegali, farkli kulak anomalileri,
omfalosel ile karakterize nadir gorilen bir sendromdur.

* Prevelans :10,300-13,700 arasindadir.
* Irk ve cinsiyet farki yoktur.
* %85 sporadik, %15 aileseldir.



Genetik

 BWS'li bireylerin yaklasik yiizde 80'inde kromozom 11p15 molekuler
degisikligi tanimlanmistir.

* Bu bolgedeki kritik BWS genleri insilin benzeri biyime faktora 2 (IGF2),
H19, sikline bagimli kinaz inhibitori 1C (CDKN1C) ve potasyum kanali
voltaj kapili KQT benzeri alt aile Gyesi 1 (KCNQ1) icerir.

* IGF2 asiri cogalmasinin BWS'nin gelisiminde anahtar faktor oldugu
dusinulmektedir.

 BWS'li bireylerde tespit edilen molekuler degisiklikler:

® |C2'de metilasyon kaybi (ylizde 50)

e Paternal UPD 11 (ylzde 20)

e |C1'de metilasyonun kazanci (ylizde 5)

® CDKN1C'nin mutasyonu (sporadik olgularda ylzde 5)

e Paternal duplikasyon, maternal inversiyon veya p15.5 kromozom 11 bandini iceren
translokasyon (ylizde 1'den az)



Prenatal ve Perinatal

 BWS'nin prenatal en sik gorilen 6zellikleri makrozomi (%90)
ve polihidramnios (%50) dur.

* Etkilenen bebeklerin %50’si preterm dogar.

* Gobek kordonu uzun olabilir ve plasenta normal agirhginin
iki kati olabilir.



Klinik Bulgular

* Makrosomi (boy ve kilo>
97p olarak tanimlanmistir)

 Hemihiperplazi (hicre
cogalmasi anormalligi
nedeniyle vicudun bir veya
daha fazla boélgesinin
asimetrik asiri bayimesi)




* Makroglossi




e Omfalosel




e Umblikal herni




* Anterior lineer kulak lobunun kirisikliklari, arkadan
helisel kulak cukurlari




Klinik Bulgular

* Yenidogan hipoglisemi

TABLE 1: Classification of neonatal hypoglycemia

1. Hepatic enzyme deficiencies
A. Hepatic glycogen storage diseases
B. Dizorder: of galactose metabolism
C. Disorders of fructose metabolism
o N\dplu SYtuUp urines chisease
1. Mitochondrial fatty acid oxidation and ketogenesis defects
A. Carnitine/acylcarnitine defects
B. Acyl-CaA dehydrogenase defects
1. Very long cnhain acyl-CoA dehydrogenase
Lorg chain acyl-CoA dehyvdrogenase

Medivm Clhein acyvl-CoA debivdrogenase

Short chain acvl-CoA dehveirogenase
Lorng chamm 3-OH-acyl-CoA denydrogenase
1. Endocrine disorders
A. Hyperinsalinism
1. Primary

Vi B W N

B. Hypopituitarism
C. Advenal disurders
IV. Lack of substrate
A. Neonatal growth
1. imrautarine growth retardation
2. Small for gestatioral age
3. Premacurily
B. Medical conditions
1 Sepsi
2. Asphyxia
3. Post exchange transfusion
4

Cardiopulmonary disease




Klinik Bulgular

e Karaciger, dalak, bobrekler, bobrekustu bezleri ve pankreas
gibi bir veya daha fazla karin ici organ visseromegalisi

* Cocukluk caginda embriyonal timérler (6rn. Wilms timaord,
hepatoblastoma, néroblastoma, rabdomiyosarkom)

* Nefromegali, nefrokalsinoz, daha sonra mediller siinger
bobrek gelisimi gibi renal anormallikler

. %(argiy)omegali, yapisal kardiyak anomaliler, kardiyomiyopati
nadir

* Yarik damak (nadir)
e Orta yuz hipoplazisi ve infraorbital bozukluklar
* Gelismis kemik yasi



BUyume

* Makroglossi ve makrozomi genellikle dogumda mevcuttur
ancak bazen dogum sonrasi da gelisebilir.

* Hemihiperplazi vicudun segmental bolgelerini ya da belirli
organ ve dokulari etkileyebilir. Vicudun bir tarafiyla sinirli
olabilir veya vicudun karsi tarafini icerebilir.

 Hemihiperplazi genellikle dogumda mevcuttur ancak cocuk
blyudukce belirgin hale gelebilir.

* Biyume erken cocuklukta hizli iken 7-8 yaslarinda yavaslar.



Metabolik Anormallikler

* Yenidogan hipoglisemisi gorulebilir.

Hipoglisemi tespit veya tedavi edilmezse gelisimsel sekel icin
onemli bir risk olusturur.

Bu hastalar mutlaka hipoglisemi acisindan takip edilmelidir.

Cogu hipoglisemi vakasi hafif ve gecicidir. Bununla birlikte
nadiren hipoglisemi devam edebilir.

Yasamin ilk iki haftasindan sonra yeni baslangicl hipoglisemi
nadiren gorulebilir.



Yapisal Anomaliler

 Omfalosel, umbilikal herni ve diastasis rektisi de dahil olmak
Uzere anterior abdominal duvar defektleri yaygindir.

 BWS'de siklikla kardiyomegali gorilir ancak genellikle tedavi
olmaksizin geriler.

* Renal anomaliler arasinda meddller displazi, cift toplayici
sistem, nefrokalsinoz, nefrolitiazis, meduller siinger bobrek,
kistik degisiklikler ve nefromegaliler yer alir. Ultrason ile
goruntulenen renal anormalliklerin yoklugunda bile BWS'li
cocuklarda hiperkalsitri bulunabilir.



Neoplazi

 BWS'li cocuklarda timor gelisimi icin tahmin edilen risk
%7,5"tur.

* Neoplazi riski yasamin ilk sekiz yilinda yogunlasmistir. Sekiz
yasindan buylk cocuklarda tumor gelisimi nadirdir.

* En sik Wilms timoru ve hepatoblastom gorualirken ayni
zamanda noroblastom, adrenokortikal karsinom ve
rabdomiyosarkom da gordalir.

 BWS'li cocuklarda neoplazi ile iliskili mortalite riski ylksektir.



Tanli

 BWS'nin fenotipi oldukca degiskendir ve taninan klinik
Ozelliklerin ikisinden azini icerebilir.

* Vakalarin yaklasik ylizde 15'i aileseldir. Bu nedenle aile
oykusu onemlidir.

* Polihidramniyos, plasental mezenkimal displazi ve
prematurite gibi gebelikle ilgili bulgular da arastirilmalidir.

* |zole fetal omfalosel (bilinen aile dykiisii olmayan ve fetal
ultrasonda ek bulgu saptanmayan) ile klinik
degerlendirmeye ve/veya molekiler testlere dayanan
vakalarin% 20'sinde BWS saptanmistir. Bu gibi durumlarda
genetik arastirma onerilmektedir.



Ayiricl Tani

* Yeni dogmus bir bebekte makroglosi ve/veya hipoglisemi
mevcut ise kapsamli bir klinik muayene ve ardindan ilgili
tetkikler yapilmahdir.

* Simpson-Golabi-Behmel sendromu, Costello sendromu,
PerlIman sendromu, Sotos sendromu BWS ile ortak
Ozelliklere sahiptir ancak genetik testler ve tanimlayici
Ozelliklerin ortaya cikmasi ile ayirt edilebilir.



YOonetim

Ilk taniyi takiben degerlendirme
 BWS tanisi konan bireyde;

» Makroglosi varliginda hava yolu yeterliligi saglanmalidir.

» Makroglosi 6nemli beslenme sorunlarina neden oluyorsa beslenme uzmani
tarafindan degerlendirilmelidir.

» Hipoglisemi siddetli ise ya da yasamin ilk birka¢ gliniiniin 6tesinde devam ederse
pediatrik endokrinolog tarafindan degerlendirilmelidir.

» Organomegali, yapisal anormallik ve timorleri degerlendirmek icin batin
ultrasonografi ile degerlendirilmelidir.

» Herhangi bir cerrahi islemden 6nce veya klinik degerlendirmede kardiyak
anormallik siphesi varsa elektrokardiyogram (EKG) ve ekokardiyogram dahil
olmak Uzere kapsamli kardiyak degerlendirme yapilmalidir.

» Hepatoblastom acisindan degerlendirmek icin ilk tani aninda alfa fetoprotein
(AFP) bakilmahidir



Prognoz

Beckwith- Wiedemann sendromu olan bebeklerin surveyleri
iyidir.

Mental gelisim hafif distk veya normal olabilir.

Dildeki buyukluk beslenme ve uyku sorunlarina neden
olabilir.

Ailelere genetik danismanlik verilmelidir.



Onemli Mesa.......

* Bebek yasamin ilk birka¢ haftasinda hipoglisemi agisindan
yakin takip edilmelidir.

e Dort yasina kadar her 3 ayda bir batin ultrasonografi ve 4-8
vil arasinda her 3 ayda bir adrenal bezler de dahil olmak
Uzere renal ultrasonografi ile degerlendirilmelidir.

* Hepatoblastomun erken tespiti icin yasamin ilk dort yilinda
her 2-3 ayda bir serum AFP konsantrasyonunu dlcilmelidir.

* AFP konsantrasyonunda dusus gorilmezse altta yatan timor
icin kapsamli bir arastirma yapmak uygun olacaktir.



Olgumuz 3. Ay Kontrol

\

Simdiki agirlig1:7430 gr (90p)
Simdiki boy: 68 cm (>97 p)



3. Ay Kontroli

Test sonug Birim Referans Dederler
AFP (Alfa-feto protein) * 108,53 ng/mL 0-g

Cift cahsid.

ABDOMINAL RENKLI DOPPLER RAPORU

Karaciger boyutlan 91 mm olarak élgildd, konturlan dizenlidir. Parankim ekosu homojen izlenmektedir.
Solid-kistik kitle lezyon izlenmemistir.

Safra kesesi boyutlan ve duvar kalinhi@i normaldir. Limen icinde patoloji izienmedi. Intra-ekstra hepatik safra
yollan normal izlenmektedir.

Dalak boyutu 64 mm olrak dlgtldd, konturlan dazenlidir. Parankim ekosu homojendir, solid kitle lezyon
izZlenmedi.

Bilateral bébrek boyutlan normaldir, konturlan diizenlidir. Bilateral parankim eko ve kalinliklan normaldir.
Bilateral bébreklerde tas, hidronefroz izlenmemektedir.

Orta hat yapilar gaz superpozisyonu nedeniyle dederlendirilemedi.
Mesane konturlan dizenlidir. Limen ici patoloji saptanmad.

Renkli Doppler incelemede portal ven ve hepatik venlerin caplan normal olup ldmenlen acik izZlenmektedir.
Alkim ydnleri ve formlan nomaldir.

Batinda serbest sivi izlenmedi.



Genetik Tahliller

* Hastanemizde yapilan genetik tahlil:

On Tani: Beckwith Wiedemann Sendromu Matoryal: Pordork Kan

Dogum Tarihi: Uygulanan Laboratusr Yontemleri Kromozom Bantiama(GTG-HRB)
400 bart seviyes

Incelenen Metafaz Sayisi:20 Karyotip:46,XY[20)
|

YORUM: Hastaya ait periferik kan dmegine uygulanan kromozom analizi sonucunda yapisal velveya
sayisal kromozom anomalisine rastlanmamistir,

* Dis merkezde yapilan genetik inceleme henliz
sonuclanmadi.

* Beslenme sorunlari nedeniyle yarik damak ameliyati
planlaniyor.



Kaynak
*UpToDate. Hon-Yin BC. Jul 2018. Beckwith-Wiedemann syndrome
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