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Pallister Killian Sendromu (Tetrazomi 12p):
Prenatal Dénemde Tani Alan Bir Olgu

Pallister Killian Syndrome (Tetrasomy 12p):
A Case Diagnosed in the Prenatal Period

OZET Pallister Killian sendromu (PKS); 12. kromozomun p kolunun tetrazomisi ile karakterize ve
nadir goriilen bir kromozom anomalisidir. Hastalarda 12. kromozomun kisa kollarinin izokromo-
zomundan olusan bir mozaizm vardir. Etkilenmis bireylerde 12. kromozomun kisa kolunda dért
kopya bulunur. Bu sendromun prenatal tanis1 oldukga zordur. Son yillarda, yiiksek riskli gebelik-
lerde kromozomal degisikliklerin neden oldugu hastaliklar1 dogum &ncesi saptamak igin, ultraso-
nografik anatomik anomaliler ile birlikte fetal ekokardiyografi etkin olarak kullanilmaktadir.
Hastaligin tanisi, prenatal donemde koryon villus 6rneklemesi veya amniyosentez ile elde edilen
materyalde yapilan ¢aligmalarla 12. kromozomdaki tetrazominin gosterilmesi ile konulabilir. Bu
makalede; ultrasonografik incelemede diyafragmatik herni, kardiyak anomaliler, serebral lateral
ventrikiillerde dilatasyon (12 mm), polihidroamniyos, ekstremite deformitesi, kisa ense ve alinda be-
lirginlik (frontal bossing) gibi anatomik anomaliler saptanan ve yapilan amniyosentez sonucunda
kromozom analizi ile tetrazomi gosterilerek PKS tanisi alan bir hastay1 sunduk.

Anahtar Kelimeler: Pallister Killian sendromu; prenatal tani; izokromozomlar

ABSTRACT Pallister Killian Syndrome (PKS); is a rare chromosomal abnormality and charecterized
by tetrazomy of chromosome 12p. Affected individuals have a mosaicism form of an isochromosome
consisting of the short arms of chromosome 12. These patients have four copies of the short arm of
chromosome 12. Prenatal diagnosis of this syndrome is quite difficult. In recent years genetic dis-
eases caused by chromosomal abnormalities can be scanned more effectively by using fetal echocar-
diography and anatomic abnormalities of ultrasound in high risk pregnant woman. Genetic
diagnosis is made in this patients during the prenatal period by the demonstration of the tetrasomy
of chromosome 12 by chorionic villus sampling or amniocentesis. In this report; we presented a
patient who had anatomical abnormalities on ultrasonographic examination, such as diaphragmatic
hernia, cardiac anomalies, cerebral lateral ventricles dilatation (12 mm), polyhydramnios, limb de-
formity, short neck and frontal bossing, and diagnosis of PKS were confirmed by chromosomal
analysis after amnioscentesis.

Key Words: Pallister Killian syndrome; prenatal diagnosis; isochromosomes
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allister Killian sendromu (PKS); 12. kromozomun p kolunun tetra-
zomisi sonucu olugan sporadik bir kromozomal anomalidir.!® Bu
durum ilk kez 1977 yilinda Philip Pallister tarafindan tanimlandi.*
[k prenatal olgu ise 1985 yilinda Gilgenkrantz ve ark. tarafindan sunuldu.’
Bu hastalarda 12. kromozomun kisa kolu dort kopya olarak bulunur. Bu
kromozomal bozukluga bircok morfolojik anomali eslik edebilir. Norogeli-
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simsel gerilik, nobetler, kraniofasiyal dismorfik
bulgular, anormal cilt pigmentasyonlar1 ve diger
organ anomalileri PKS’de postnatal hayatta sik g6-
riilen bulgulardir.® Prenatal dsnemde koryonik vil-
lus 6rneklemesi veya amniyosentez materyalinde
yapilan ¢alismalarla kromozomal tetrazominin gos-
terilmesi ile genetik tani konulur.®’

OLGU SUNUMU

Otuz alt1 yaginda gebe hasta, {i¢lii tarama testi so-
nucu ile 22. gebelik haftasinda klinigimize refere
edildi. Hastanin iki miadinda dogumu ve bir abor-
tus Oykiisii vardi. Oz ge¢misinde miikerrer sezar-
yen disinda bir 6zellik yoktu. Yapilan prenatal
tarama testinde, Trizomi 21 i¢in biyokimyasal risk
1:158, Trizomi 18 riski < 1:10000, noral tiip defekti
(NTD) riski 1:7262 ve AFP degeri 1.09 MoM ola-
rak ol¢tildii. 2-D ultrasonografi (USG) ile yapilan
anatomik taramada fetiisiin biyometrik 6l¢iimleri
gebelik haftasi ile uyumlu bulundu. Diyafragmatik
herni (Resim 1), kardiyak anomaliler, serebral la-
teral ventrikiillerde dilatasyon (12 mm), polihidro-
amniyos, ekstremite deformitesi, kisa ense ve
alinda belirginlik (frontal bossing) izlendi. Umbli-
kal kord dopplerinde S/D 3.11 o6l¢iildii. Fetal eko-
kardiyografide diyafragmatik herniye bagl olarak
kalp ileri derecede bas1 altinda, sol ventrikiil hipo-
plazik ve sol ventrikil c¢ikisi hiperekojen gorii-
niimde, sag atrium ve sag ventrikiil ileri derecede
dilate, interventrikiiler septumda minimal peri-

v

-

RESIM 1: Diafragmatik herni, fetal kalp ve mide toraks icerisinde ayni kesitte
izlenmektedir.
(Renkli hali icin Bkz. http:/jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)
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RESIM 2: Amniyosentez sonucu kiiltiirde elde edilen kromozom analizinde
tetrazomi 12'nin gésteriimesi.
(Renkli hali icin Bkz. http://jinekoloji.turkiyeklinikleri.com/)

membrano6z defekt, interatrial septumda 4 mm’lik
defekt ve trikiispit yetmezligi izlendi. Vena cava
inferior dilate izlendi, pulmoner doniis anomalisi
diistiniildii. Bu bulgular ve Trizomi 21 riskinin yiik-
sek olmasi nedeniyle hastanin onay1 alinarak am-
niyosentez yapildi. Ayrilan hiicrelerde floresan in
situ hibridizasyon (FISH) yontemi ile (Vysis marka,
AneuVysion prob seti) yapilan analizde; 13, 18, 21
ve cinsiyet kromozomlarina ait sinyaller say1sal ag-
1dan normal olarak degerlendirildi. Amniyosen-
tezde; GTL bantlama teknigi kullanilarak uzun
stireli hiicre kiiltlirti ile 25 metafaz incelenerek
yapilan kromozom analizinde, elde edilen meta-
fazlarda 12. kromozomun p koluna iligkin izokro-
mozom ve buna baglh olarak 12p bolgesinin parsiyel
tetrazomisi gozlenmistir (Resim 2). FISH ve karyo-
tip analizi sonuglariyla fetiisiin PKS tanisiyla ile
uyumlu oldugu diistiniildd.

Hasta gebeligi siiresince 33. haftaya kadar kli-
nigimizde takip edildi. Takiplerde agir polihidro-
amniyos tablosu gelisti. Hasta gebeliginin 33.
haftasinda son iki giinde bebek hareketlerinin ol-
madig sikdyeti ile geldi. Yapilan USG’de fetal kalp
atim1 goriilmedi. Fetal biyometride; AC: 31 hafta,
BPD: 34 hafta, FL: 31 hafta ve amniyon mayi 330
mm olarak 6l¢tildii. Tahmini fetal agirlik 2300 g idi.
Gebenin fizik muayenesinde TA: 110/70 mmHg 61-
clildii. Hemogram, biyokimya, koagiilasyon ve
idrar analizleri normaldi. Oz ge¢misinde miikerrer
sezaryen olmasindan dolay: hastaya sezaryen ile
dogum yaptirildi. Dogum sonras: yapilan fetal in-
celemede fetal agirlik 2100 g, bas cevresi 33 cm,
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RESIM 3: Etkilenen fetiiste diisiik kulak, basik burun kokii, hipertelorizm,
uzun filtrum, ince Ust dudak ve kiiglik gene gibi ylize ait dismorfik bulgular
gortlmektedir.

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

boyu 44 cm 6l¢iildii. Olgunun fizik muayenesinde
distik kulak, hipertelorizm, basik burun kokd,
uzun filtrum, ince st dudak ve kii¢iik ¢cene gibi
ytize ait dismorfik bulgularla (Resim 3), her iki aya-
ginin disa doniik oldugu (pes calcaneo-valgus) go-
ruldi.

Postpartum dénemde annenin genel durumu
ve laboratuvar degerlerinin stabil olmasi {izerine
hasta ikinci giinde taburcu edildi.

TARTISMA

PKS; 12. kromozomun kisa kolunun tetrazomisi ile
karakterize, tetrazomi 12 olarak bilinen bir sen-
dromdur. Sendromik bireylerde 12. kromozomun
kisa kollarinin izokromozomundan olusan bir mo-
zaizm vardir. Izokromozomlar insanlarda nadir
olarak bulunur. En sik 9p, 12p, 15p, 18p, 21p, 22p,
Xp ve Xq izokromozomlari gériiliir. fleri anne ya-
sinin izokromozom olusumu ile yakindan iligkili
oldugu gosterilmistir.? Ik olarak 1985 yilinda Gil-
genkrantz ve ark. tarafindan rapor edilmigtir.’

PKS’de klinik spektrum oldukga genistir. Kra-
niyofasiyal, oftalmolojik, odyolojik, kardiyak, kas-
iskelet sistemi, genitoiiriner sistem, gastrointestinal
sistem, norolojik ve kutan6z anomalileri igerir.?
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Son dénemlerde kromozomal anomalileri sap-
tamak i¢in ultrasonografik markerler ve anatomik
anormallikler etkin olarak kullanilmaya baglanda.
Yine son yillarda fetal ekokardiyografi yiiksek riskli
gebelerde sik kullanilmaya bagland1.’

Bu sendromun prenatal tanisi olduke¢a zordur.
Oncelikle, PKS ile birliktelik gosteren anomaliler
oldukeca genis spektruma sahiptir. Diyafragmatik
herni, polihidroamniyos ve ekstremitelerde rhizo-
melik kisalik tetrazomi 12 ile en tutarh iligkisi olan
USG bulgular1 olmasina ragmen; kardiyak anoma-
liler, irogenital anomaliler, akciger anomalisi,
eklem kontraktiirleri, hidrops ve serebral ventri-

kiillomegali de rapor edilmigtir.!”1013

Diyafragmatik herni izokromozom 12p’nin
varlig1 ile sik birliktelik gosteren anomalidir.™

PKS’de yiize ait dismorfik bulgular tanida
6nemli yer tutar. PKS’de diiz-genis burun kokii,
kisa burun ve ince iist dudak ayirt edicidir. Aym
sekilde hipertelorizm, epikantus, diisitk kulak, kisa
boyun, belirgin veya ¢ikik alin yapisi da eslik ede-
bilir.2

Sonug olarak; PKS’nin klinik olarak tanisi zor
konulmakla birlikte, taramalarda saptanan ve
USG’de belirlenen anomaliler dikkatle degerlendi-
rilmelidir. Bu hastalarda amniyosit, plasenta ve
daha az siklikla da fetal lenfositlerin prenatal ince-
lenmesi ile tan1 konulur.'>!¢ PKS’de dokuya spesi-
fik mozaizm vardir. Periferal lenfositlerde yapilan
rutin kromozom analizleri mozaizm durumunu al-
gilamak icin genellikle basarisiz olmaktadir. Tanm
konulmas: ve klinik farkindalik icin fibroblast,
bukkal mukoza hiicreleri ve kemik iligi hiicrele-
rinde molekiiler analiz yapilmalidir."” Lenfosit-
lerde 12p kromozomunun bulunma orani %0-2,
deri fibroblastinda ve bukkal mukozada %50-100
ve amniyosit ve kemik iliginde ise %100 oraninda-
dir.”® Dolay1s: ile amniyosentez ve koryonik villus
orneklemesi prenatal tanida ¢ok 6nemlidir.
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