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OZET

Serebello-okiilo-renal sendrom, hipotoni, ataksi, anormal solunum paterni ve gelisme geriligi ile karakterize konjenital noro-gelisimsel bir
bozukluk olan Joubert sendromunun bir varyantidir ve Joubert sendromu bulgularina renal tutulumun eklenmesiyle tanimlanir. Beyin manye-
tik rezonans goriintiilemesindeki “molar dis” goriiniimii hastalik i¢in patognomoniktiv. Bu ¢alismada goz temasi kuramama sikayetiyle ailesi
tarafindan klinigimize getirilen serebello-okiilo-renal sendrom tanili 6 aylik kiz olgunun klinik ozellikleri ve bilateral mikrofialmi birlikteligi
sunulmaktadir. Serebello-okiilo-renal sendroma eslik edebilen ¢ok sayida okiiler anomaliden biri olan mikroftalmide, erken refraktif diizeltme
ile ambliyopi riski azaltilabiliv. Bu da hayatin ilk aylarinda yapilan oftalmolojiik muayenenin onemini vurgulamaktadir.
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Concurrent Cerebello-Oculo-Renal Syndrome and Microphthalmia

ABSTRACT

Cerebello-oculo-renal syndrome is a clinical variant of Joubert syndrome, which is a congenital neurodevelopmental disorder, character-
ized by hypotonia, abnormal respiration pattern, ataxia and developmental delay. Cerebello-oculo-renal syndrome is defined by the features of
Joubert syndrome with the addition of renal involvement. “Molar tooth” sign on the brain magnetic resonanace imaging is pathognomonic for
the disease. In this study we present a 6-months old girl with cerebello-oculo-renal syndrome, who was brought to our clinic with the com-
plaints of not establishing eye contact with her family. We present the association between cerebello-oculo-renal syndrome and bilateral mi-
crophtalmia, with other ophthalmic and systemic findings in our patient. The risk of amblyopia in microphthalmia; which is one of the ocular
abnormalities associated with cerebello-oculo-renal syndrome, can be reduced with early refractive correction. This emphasizes the importance

of ophthalmic examination in the first months of life.
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Giris

Serebello-okiilo-renal sendrom ilk olarak 1999 yilinda Satran
ve ark.! tarafindan tanimlanmistir. Sebello-okiilo-renal sendrom,
Joubert Sendromu klinik &zelliklerine renal tutulumun da eklendi-
&i, Joubert sendromu tip B ismiyle de anilan, otozomal resesif ge-
¢is gosteren bir hastaliktir.? Joubert sendromu hipotoni, ataksi, hi-
perpne-apne ataklari ile seyreden anormal solunum paterni, gelis-
me geriligi ile karakterize nadir goriilen genetik bir hastaliktir.?
Beyin manyetik rezonans goriintiilemede (MRG) serebellar vermi-
sin yoklugu, superior serebellar pedinkiillerin anormal konfigiiras-
yonu ve 4. ventrikiilde genisleme ile ortaya ¢ikan "molar dis" go-
riiniimii patognomoniktir.* Joubert sendromu baslangigta nérolojik

ozelliklere dayanarak tanimlanmis olsa da Joubert sendromu ilig-
kili hastaliklar norolojik 6zelliklere ek olarak okiiler, renal, hepa-
tik tutulum, kas-iskelet sistemi tutulumu gibi santral sinir sistemi
disindaki organlarin da etkilenmesiyle karakterizedir.?

Literatiirde bildirilen oftalmik bulgular arasinda nistagmus, sa-
silik, kolobom, pitozis, pigmenter retinopati ve Leber’in konjeni-
tal amorozisi yer almaktadir.!>5 Tek goziinde mikroftalmi olan bir
olgu® disinda Joubert sendromu veya iliskili hastaliklar ile mikrof-
talmi birlikteligi bildirilmemistir. Bu ¢alismada serebello-okiilo-
renal sendrom tanist olan ve géz muayenesinde bilateral mikrof-
talmi, st gz kapag pitozisi ve nistagmus tespit edilen bir olgu-
nun sunumu amaglanmistir.

MN Oftalmoloji * Eyliil 2018 « Cilt 25 Say1 3

183



Giines 1. Ozkagnic1 A. Bitirgen G. Tinkir Kayitmazbatir E. Caksen H.
Serebello-Okiilo-Renal Sendrom ve Mikroftalmi Birlikteligi. MN Oftalmoloji 2018;25(3):183-185

Olgu Sunumu

Otuz yasinda annenin 3. gebeliginden 3. canli dogani olarak
35. haftada sezaryen ile 3060 gr dogmus olan kiz olgu 6. ayinda ai-
lesi tarafindan gz temas1 kurmama sikayeti ile klinigimize getiril-
di. Anamnez ve soygecmis sorgulamasinda ailenin ilk ¢ocuguna
hidrosefali nedeniyle sant operasyonu yapildigi ve 9 aylikken ex
oldugu, ikinci ¢ocugun nefrotik sendrom nedeniyle takipli oldugu
6grenildi. Anne ve baba uzak akraba idi. Olgunun antenatal do-
nemde yapilan ultrasonografisinde (USG) hidronefroz tespit edil-
ilk muayenesinde viicut agirliginin 3060 gr (75-90p), boyunun
49.5 cm (75-90p), bas ¢evresinin 31.5 cm (25-50p) olarak olg¢iil-
diigii ve hiperpne/apne epizodlari, interkostal ¢ekilme ve satiiras-
yon diisiikligii nedeniyle yogun bakim iinitesinde takip edildigi
goriildi. Batin USG’de polikistik bobrek hastalig1 tespit edildigi, 4
aylikken hipotoni ve gelisme geriligi mevcut oldugu, basimi dik tu-

di. Beyin MRG goriintiilemesinde inferior serebral pedinkiillerin
vertikal seyirli olup “molar dis” goriiniimiinde oldugu (Resim 1),
serebellar hemisferlerin inferomedial kisimlarinda kortikal dis-
plastik degisiklikler oldugu izlendi.

Resim 1: Olgunun beyin manyetik rezonanas gériintiilemesinde
vertikal seyirli inferior serebral pedinkiillerin yol a¢tigr “molar
dis " goriiniimii

Oftalamolojik muayenede 151k-obje takibinin olmadig1 goriil-
dii. Her iki gozde 151k reaksiyonlar1 dogal olup pupiller izokorikti.
Bilateral iist goz kapaginda pitozis, horizontal nistagmus ve arayi-
c1 goz hareketleri mevcuttu. Biyomikroskopik muayenede 6n seg-
ment yapilarinin dogal oldugu, fundus muayenesinde optik disk,
makdila ve diger retina alanlarinin dogal goriiniimde oldugu izlen-
di. Sikloplejik refraksiyon muayenesinde her iki gézde retinosko-
pi ile +10,0 D refraktif kusur saptandi. Aksiyel uzunluk sag géze
17,34 mm, sol gozde 17,35 mm olarak 6l¢iildii. Gorsel uyarilmig

potansiyel (VEP) testinde bilateral yanit elde edilemedi. Olguda
ayrica gelisme geriligi, anormal dil hareketleri, diisiikk yerlesimli
kulaklarin oldugu goriildii. Mevcut klinik bulgular ve beyin
MRG’sindeki karakteristik goriiniim sonucu serebello-okiilo-renal
sendromu teshisi konulan olgu halen Cocuk Hastaliklar1 depart-
maninda takip edilmektedir.

Tartisma

Joubert sendromu iligkili hastaliklara neden olan 27’den fazla
genetik mutasyon tanimlanmistir, bu mutasyonlar retinal fotoresep-
torler, noronlar, bobrek tiibiilii epitel hiicreleri ve safra kanali gibi
¢oklu organ sistemlerinin gelisimi ve fonksiyonunda gerekli olan
silyum proteinlerini kodlayan genlerdedir.® Serebello-okiilo-renal
sendromda CEP290, TMEM216, NPHP1, NPHP4 ve RPGRIPIL
genlerinde mutasyonlar tanimlanmistir.>? Serebello-okiilo-renal
sendrom hastalarinda sik rastlanan CEP290 mutasyonu norolojik,
retinal ve renal tutulumla iligkili bulunmustur. RPGRIP1L mutas-
yonu dzellikle norolojik ve renal tutulumla daha nadir olarak da re-
tinal tutulumla, NPHP1 mutasyonu renal ve retinal tutulumla,
NPHP4 mutasyonu renal iliskili bulunmustur.®
Hastalarda hipotoni, ataksi, gelisme geriligi, kisa apne/hiperpne
ataklar1 tipiktir ve anormal solunum paterni genellikle 6. ayda kay-

tutulumla

bolur.'** Bu ¢aligmada sunulan olguda hipotoni, gelisme geriligi,
takiplerinde diizelmekte olan apne/hiperpne ataklari izlenmistir.

Serebello-okiilo-renal sendromda renal tutulum siklikla, poli-
kistik bobrek hastaligi veya nefronofitizis seklindedir.!# Joubert
sendromu iliskili hastaliklarda; hipertelorizm, derin yerlesimli
gozler, pitozis, acik agiz, diisiik yerlesimli kulaklar ile karakterize
olan tipik yiiz 6zellikleri izlenir.'"” Bu ¢alismada sundugumuz ol-
guda polikistik bobrek hastaligi, diisiik kulak ve agik agiz goriinii-
mi mevcuttu.

Bu olgularda ¢ok sayida okiiler ve okiilomotor anormallikler
goriilebilir. Eslik ettigi bildirilen okiiler anomaliler arasinda kolo-
bom, pitozis, pigmenter retinopati, hipermetropi; okiilomotor ano-
maliler arasinda ise sasilik, nistagmus ve konjenital okiilomotor
apraksi yer almaktadir.!3-¢10 Fotoreseptorlerde progresif dejeneras-
yona bagl retinal distrofi gelisimi bildirilmistir.*® Serebello-okii-
lo-renal sendrom olgularinda bilateral mikroftalmi daha 6nce lite-
ratlirde tanimlanmamistir. Vilboux ve ark.® sol goziinde mikroftal-
mi ve bilateral miyopik astigmatizm tespit edilen Joubert sendrom-
lu bir olgu bildirmislerdir. Bu ¢alismada sunulan olguda ise bilate-
ral mikroftalmi, iist kapak pitozisi ve nistagmus mevcuttu ve her
iki gbzde +10 D refraktif kusur saptandi.

Serebello-okiilo-renal sendromlu olgularda tekrarlayan uzun
stireli apne ataklari hayati tehdit edici olabilmekte ve ventilasyon
destegi gerekebilmektedir. lerleyen zamanlarda ise prognoz go-
gunlukla renal ve hepatik komplikasyonlara bagli olarak kottidiir.?
Eslik eden ¢ok sayida okiiler anomali oldugu i¢in bu hastalarda ha-
yatin ilk aylarinda oftalmolojik muayene biilyiik dnem tasimakta-
dir. Bilateral mikroftalmi tespit ettigimiz hastamizda da erken ref-
raktif diizeltme saglanarak ambliyopi gelisim riskini azaltmak
miimkiin olabilir.
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