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Olgu Sunumu / Case Report

Waardenburg sendromu: Olgu sunumu

Waardenburg syndrome: Case report
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Waardenburg sendromu otozomal dominant gegisli isitsel-
pigmenter bir sendromdur. On dért yaginda bir erkek hasta sol
kulakta dogustan isitme kaybi ve gérme kaybi1 yakinmalari ile
klinigimize basvurdu. Sol kulakta 500, 1000 ve 2000 Hz'de
30 dB, 4000 Hz’de 35 dB sensérindral isitme kaybi tespit edildi.
En iyi diizeltilmis gorme keskinligi sol gozde 0.5, sag gozde
tamdu. Iris heterokromisi vard1. Géz dibi incelemesinde sag goz
dogal gériiniimde, sol gz retinasi albinoid goriiniimdeydi. Fizik
incelemede karin cildinde vitiligo benzeri hipopigmente lezyon,
poilozis, distopia kantorumu ve sol hafif mandibiiler hipoplazi
tespit edildi. Sendrom, basta karin muayenesi olmak izere
ilgili branglara konsiilte edilerek tarandi. Sistemik ve genetik
inceleme yapildi. Oykiisiindeki sol kulakta dogustan isitme
kayb1 ve erken yasta sa¢ beyazlagmast bulgularina dayanilarak
hastaya tip 1 Waardenburg sendromu tanist konuldu. Isitme ve
gorme takibi 6nerildi. Bu olgu sunumunun amaci Waardenburg
sendromunu tanimlamak ve hastaligin etyopatogenezini,
kalitimint ve klinik bulgularini kisa literatiir derlemesi ile
gozden gecirmektir.

Anahtar sézciikler: Otozomal dominant, dogumsal isitme kaybi,
Waardenburg sendromu.

Waardenburg sendromu (WS) otozomal dominant
gecisli isitsel-pigmenter bir sendromdur. Sensérindral
isitme kaybi, pigmentasyon bozukluklariyla ortaya ¢ikar.
Isitme kaybi cogunlukla hastanin yagamini etkileyen
tek bulgudur, diger fenotipik ozelliklerle birlikte yuksek
oranda degiskenlik gésterir. Fenotipik 6zelliklerinin tipik
olugu nedeniyle dogumsal isitme azlig1 olan ¢cocuklarda bu
sendrom akilda tutulmalidir. Bu ¢alismadaki amacimiz
bu olgu ile WS’yi tanimlamak, hastaligin etyopatogenezi,
kalitimi ve klinik bulgularini gézden gegirmektir.

ABSTRACT

Waardenburg syndrome is an autosomal dominant inherited auditory-
pigmentary syndrome. A 14-year-old male patient presented to our
clinic with complaints of congenital hearing loss in his left ear and
vision loss. Sensorineural hearing loss was detected in the left ear at
30 dB at 500, 1,000 and 2,000 Hz and at 35 dB at 4,000 Hz. The best-
corrected visual acuity was 0.5 in the left eye and full in the right eye.
Iris heterochromia was present. In the fundus examination, the right
eye had a natural appearance and the left eye retina had an albinoid
appearance. On physical examination, vitiligo-like hypopigmented
lesion on the skin of the abdomen, poilosis, dystopia cantorum and
left mild mandibular hypoplasia were detected. Relevant pediatric
consultations were requested, especially abdominal examination.
Systemic and genetic examination was performed. Based on the
findings of congenital hearing loss in the left ear and early-age hair
whitening, the patient was diagnosed with type 1 Waardenburg
syndrome. Hearing and vision monitoring was recommended. The
aim of this case report is to describe Waardenburg syndrome and
to review the etiopathogenesis, heredity and clinical findings of the
disease with a brief review of the literature.

Keywords: Autosomal dominant, congenital hearing loss, Waardenburg
syndrome.

OLGU SUNUMU

On dort yaginda erkek hasta, dogustan sol kulakta
isitme azlifi, gorme azlig1 sikayeti ile klinigimize
bagvurdu. Muayenesinde sol kulaktaki isitme kayb: i¢cin
odyometrik inceleme yapildi. Sol kulakta 500, 1000 ve
2000 Hz'de 30 dB, 4000 Hz'de 35 dB sensorinoral tipte
isitme kayb1 tespit edildi. Timpanogramda orta kulak
basinci ve kompliyans normaldi. Géz konsiiltasyonu
sonucu en iyi dizeltilmis gérme keskinligi sol gézde 0.5,
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Oztiirk ve ark. Waardenburg sendromu

sag gbzde tamdi. Iris heterokromisi vardi. Goz dibi
incelemesinde sag gz dogal goriniimde, sol goz retinasi
albinoid gérinimdeydi. Fizik incelemede ayrica
karin cildinde hipopigmente lezyon, poilozis, distopia
kantorumu ve solda hafif mandibiiler hipoplazisi
oldugu tespit edildi ($ekil 1 ve 2). Sendrom, bagta karin
muayenesi olmak tizere ilgili branglarca konsilte edilerek
degerlendirildi. Sistemik ve genetik incelemesi yapildi.
Oykiisiinden sol kulaginda dogustan isitme kaybi oldugu
ve saglarinin erken yagta beyazlastigi 6grenilen hastaya
bu bulgular ile tip 1 WS tanisi konuldu. Isitme ve gorme
takibi onerildi.

TARTISMA

Waardenburg sendromu hem klinik hem de genetik
olarak oldukea degisken 6zelliklerle ortaya ¢ikan igitsel
pigmenter sendromlardan biridir. Otozomal dominant
gecisli olup etkilenen kisilerde en sik sensérindral
tip isitme kaybi ve géz, sag, deride pigmentasyon
bozukluklar: ile kendini gdsterir. Sendrom ilk kez 1951
yilinda tanimlanmistir.? Hastaligin klasik bulgular:
isitme kaybi, distopia kantorum (lakrimal punktumun
yer degistirmesi), iris heterokromisi, sa¢-cilt ve
retinada pigmentasyon bozukluklaridir. Waardenburg
sendromu noéral krest hicrelerinin gelisim bozukluguna
bagli olarak ortaya c¢ikar. Embriyonik noéral krest
melanositlerin 6ncilleri olmakla birlikte kraniyofasiyal
kemikler, ekstremite kaslar1 ve enterik noronlar:
iceren birgok dokunun gelisimine de katk: saglar.3
Noral krestin tutulmus olmasi temelde isitme kaybi
ve pigmentasyon bozukluklarinin gérildigi WS’de,
ender gorilen bagirsak ve iskelet sistemi sorunlarini
da agiklar. Waardenburg sendromu tanisi i¢in major
kriterlerin en az ikisi veya bir maj6r, iki minor kriter
gereklidir.»*) Bunlar;

A- Major kriterler: Dogumsal sensorindral isitme kaybz,
irisin pigment diizensizlikleri (komplet heterokromik iris,
parsiyel veya segmental heterokromi, hipoplastik mavi

Sekil 1. Heterokromik iris, beyaz per¢em fenotipik goriinimii.
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g6z), sa¢ hipopigmentasyonu (poilozis= beyaz percem),
distopia kantorum, birinci derece akrabalarda WS’dir.

B- Minér kriterler: Dogumsal lokoderma, sinofris,
genis ve yiksek burun koki, saglarin erken grilesmesi
(<30 yas), ala nasi hipoplazisidir.

Olgumuzda ¢ majér ve iki mindr kriter vardu.
Genotipik ve fenotipik olarak cesitlilik gosteren bu
hastaligin dért alt tipi vardir. Tip 1 ve 2 otozomal
dominant, tip 3 sporadik, tip 4 otozomal resesif ge¢is
gosterir. Ozellikle WS tip 1'de 2. kromozomun uzun
kolunda yer alan eglestirilmis ailesel transkripsiyon
faktori (PAX) genindeki mutasyonlar %99 olguda
gosterilmistir.»’) Ancak WS tip 2 daha heterojen
bir gruptur. Olgularin ancak %15’inde mikrooftalmi
ile  iligkili  transkripsiyon faktéri  (MITF)
gosterilebilmistir.”)  Olgumuzda PAX genindeki
mutasyonlar ile genetik ¢aligmalar yapilmistir. Bugiine
kadar WS ile iliskili oldugu saptanmis diger genler
EDN-3, EDNRB, SOX-10 ve SNA/2dir. Tim bu
genlerdeki mutasyonlar melanosit gelisimini bozarak
WSnin degisik alt tiplerinin olugmasina neden olur.
Olgumuzda PAX genindeki mutasyonlar ile genetik
caligmalar yapilmigtir. Bugiine kadar WS ile iligkili
oldugu saptanmig diger genler EDN-3, EDNRB,
SOX-10 ve SNA/2’dir. Tum bu genlerdeki mutasyonlar
melanosit gelisimini bozarak WS’nin degisik alt
tiplerinin olusmasina neden olur.!*”

Sonug olarak, WS isitme ve gorme kaybinin yagami
etkileyebilecek seviyede olabilecegi akilda bulundurulmali
tani erken konmali ve hasta rehabilitasyonu agisindan
degerlendirilmelidir. Fenotipik ozelliklerinin tipik olusu
nedeniyle dogumsal isitme azligi olan cocuklarda bu
sendrom akilda tutulmalidir.

Sekil 2. Karin cildindeki hipopigmentevlezyonun gorinimi.
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Yazarlar bu yazinin hazirlanmasi ve yayinlanmasi
asamasinda herhangi bir ¢ikar cakigsmas:i olmadigin
beyan etmiglerdir.

Finansman

Yazarlar bu yazinin aragtirma ve yazarlik stirecinde
herhangi bir finansal destek almadiklarini beyan
etmiglerdir.

KAYNAKLAR

1. Waardenburg PJ. A new syndrome combining developmental
anomalies of the eyelids, eyebrows and nose root with
pigmentary defects of the iris and head hair and with
congenital deafness. Am J Hum Genet 1951;3:195-253.

KBB Uygulamalart

. Kiligarslan H, Eser 1, Sener HM, Akkus M. Waardenburg

sendromu: Olgu sunumu. Genel Tip Derg 2008;18:173-6.

. Madden C, Halsted MJ, Hopkin RJ, Choo DI, Benton C,

Greinwald JH Jr. Temporal bone abnormalities associated
with hearing loss in Waardenburg syndrome. Laryngoscope
2003;113:2035-41.

Civelek K, Kaymak NZ, Kandemir B, Yavuz L, Yilmaz I,
Ozertiirk Y. Waardenburg Syndrome Type 1: Case Report.
J Kartal TR 2014;25:143-6.

Smith S, Kolodziej P, Olney AH. Waardenburg syndrome.
Ear Nose Throat ] 1998;77:257-8.

Eyibilen A, Bulut S. Waardenburg Sendromu. Firat Tip

Dergisi 2004;9:93-5.

Bocingel MAP, Melo US, Alves LU, Pardono E, Lourenco
NCV, Marcolino HVC, et al. Waardenburg syndrome:
Novel mutations in a large Brazilian sample. Eur ] Med
Genet 2018;61:348-54.



