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OZET

SUMMARY

Amag: Waardenburg sendromu (WS) degisik toplumlarda

1/20000 ile 1/42000 siklikta gérilebilmektedir. Bu
calismada, WS tip 1'e uyan iki olgumuz nedeniyle WS'nu
gézden gecirmek amaglandi. Her iki hastada beyaz
percem, distopia kantorum ve iris heterokromisi varlid
izlenirken ilk olguda ek olarak fundusta pigmentasyon
degisiklikleri mevcut idi. WS tip 1 tamisi alan hastalarda
okiler muayenede 6n segmentin yani sira fundus ayrintili

Purpase: Waardenburg syndrome (WS) can be seen with a

frequency of 1/20000 - 1/42000 in different populations.

In this study, we aimed to evaluate WS because of two
patients diagnosed as WS type 1. In both of the cases there
was white forelock, dystopia canthorum and iris
heterochromia and in the first case, there was fundus
pigmentary changes as an adition. In cases diagnosed as
WS type 1, besides anterior segment, ocular fundus should

olarak degerlendirilmelidir. WS'lu hastalarin taninmasi ve
tiplendirilmesi nérosensoriyel igitme kaybinin, glokomun,
fundus timérlerinin ve sistemik bulgularin ortaya konmasi
acisindan énemli olabilir.

be evaluated in detail. To diagnose and typing of WS may
be important regarding to neurosensorial hearing loss,
glaucoma, fundus tumors and systemic findings.

Key Words: Waardenburg syndrome, lris hypochromia,

Anahtar Kelimeler: Waardenburg sendromu, iris hipokromisi, dystopia chantorum.

distopia kanforum.
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Waardenburg Sendromu Tip 1

GIRiS

Waardenburg sendromu (WS); cilt, sac ve goézlerde
pigmenter degisiklikler, nérosensoriyel isitme kaybi ve
kraniyofasiyal anormalliklerle karakterize nadir gérilen bir
durumdur'. Bu durumun gérilme sikhgr degisik
toplumlarda 1/20000 ile 1/42000 arasinda degisiklik

gostermektedir?.

WS, ilk olarak 1951 yilinda Waardenburg
tarafindan® tanimlanmis olup giinimizde iriste pigmenter
anormallik (segmental veya total hipopigmentasyon),
ndérosensoriyel isitme kaybi, kil hipopigmentasyonu (beyaz
percem, vicut killarinda beyazlanma), distopia kantorum
(ic kantuslarin laterale yer degistirmesi) ve birinci derece
akrabada WS tanisi varligi ana tani kriterleri olarak kabul
edilmektedir’®.  Minér tani kriterleri ise dogumsal
|6koderma, sinophrys (kaslarin mediale uzanimi), genis
burun kéki, burun kanatlar hipoplazisi ve 30 yasgindan
dnce sagh deride beyaz hakimiyetidir. Tani icin ana tan
kriterlerinden ikisinin mevcudiyeti veya ana kriterlerden
biriyle beraber iki minér kriter varligi gereklidir. WS'nda
iristeki pigmenter degisikliklerin yani sira fundusta
hipopigmentasyon ve hiperpigmentasyon alanlar, agik
acili glokom, retinal ven dal tikanikhg gibi okiler
lezyonlar bildirilmistiré.

WS'nun 4 alt grubu olup WS-1'de distopi belirgindir.
WS-2'de isitme kaybi ve heterokromi &n plandayken
distopi izlenmez. WS-3 (Klein-Waardenburg sendromu)'de
WS-1'deki bulgulara kas-iskelet sistemi anormalligi eslik
eder. WS-4 (Shah- Waardenburg sendromu)'de ise
Hirshsprung hastaligi WS-2'deki bulgularla beraberdir’.

WS'da PAX3, SOX10, MITF, SLUG, EDN3 ve EDNRB

genlerinde mutasyon izlenmistir®.

OLGU SUNUMU 1

Normal muayene igin poliklinigimize bagvuran 42
yasindaki kadin hastanin inspeksiyonunda alinda beyaz
percem mevcuttu. Okiler muayenesinde gérme keskinligi
bilateral 0.6 olarak saptanmis olup tashihle artig
saglanamadi. interpupiller mesafe 64 mm, ic kantisler
arasi mesafe 50 mm ve dis kantUsler arasi mesafe 95 mm
olarak &lcilerek Waardenburg indeksi 2.66 olarak
hesaplandi. Biyomikroskopik muayenesinde sagda Ust

nasal kadranda iris hipopigmentasyonu, solda total iris
hipopigmentasyonu (Waardenburg mavi géz0) varlig
izlendi. Fundus muayenesinde ise bilateral olarak yaygin
hipo-hiperpigmentasyon alanlari  (mottling) izlendi.
Odyolojik muayenede isitme esikleri normal sinirlarda
olup nérosensoriyel isitme kaybi saptanmadi. Sistemik
aragtirmada herhangi bir anormallik izlenmedi. Birinci
dereceden akrabalarinda yapilan muayenede WS'na ait
olabilecek bulgu saptanmadi (Resim 1a-b).

OLGU SUNUMU 2

Rutin g6z muayenesi icin poliklinigimize basvuran 45
yasindaki kadin hastamizin yapilan muayenesinde sacin
én  kisminda beyaz percem ve alin cildinde
hipopigmentasyon izlenmekte idi. Her iki g6z haricen tabii
olup kapak ve bulbus hareketleri normaldi. interpupiller
mesafe 62 mm, ic kantisler arasi mesafe 40 mm, dig
kantUsler arasi mesafe 90 mm  olarak 6lcoldo.
Waardenburg indeksi 2.28 olarak bulundu. Her iki gézin
én ve arka segment bulgular tabii olup gérmeleri +1.00
tashihle tam idi. Odyolojik ve sistemik muayeneleri
normaldi. Birinci dereceden akrabalarinin muayenesinde
WS'a ait bulgu saptanmadi. Her iki olguda mevcut

Ozellikler Olgu 1 Olgu 2
iriste pigmenter degisiklik + +
Fundusta pigmenter degisiklikler + -
Kil hipopigmentasyonu + +
Distopia kantorum + +

Nérosensoriyel isitme kaybi - -
Birinci dereceden akrabada WS varligi

Tablo 1

bulgular Tablo-1'de ézetlenmistir (Resim 2).

TARTISMA

WS, néral krest hiicrelerinin gelisim anomalisine bagl
olarak gelisen nadir gérilen ve 4 alt grubu olan bir
hastaliktirz. WS-1 ve WS-2 otozomal dominant gegisli
iken WS-3 sporadik ve WS-4 otozomal resesif gecislidir. Bu
sendromda melanosit gelisimi igin gerekli olan genlerde

Resim Ta-b: Olgu Ta. Sag Ust segmental, sol total iris hipokromisi, beyaz percem, distopia kantorum. b. Fundus pigmentasyon degisiklikleri.
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Resim 2: Olgu 2. Sag total iris hipokromisi, distopia kantorum, alin
cildinde hipopigmentasyon.

mutasyon izlenmektedir. WS-1'de PAX3 geninde, WS-2'de
MITF geninde, WS-3'de PAX3 geninde, WS-4'de ise EDN3
ve EDNRB genlerindeki mutasyon sonucu melanosit
gelisimi bozularak hastalk gelisir”''. Ancak genetik
gecisin saptanamadigi olgular da mevcuttur'2.

WS'nda nérosensoriyel isitme kaybi tipl'de %36-58
arasindayken tip 2'de %87 oranindadir’-'3. Isitme kayb
dogumsal olup tek veya cit tarafli gérilebilir. isitme kayb
seviyesi degiskendir ve sikhkla sabittir, ilerlemez.
Nefesoglu ve ark Waardenburg sendromu tip 1 olan iki
olgunun birinde nérosensoriyel isitme kaybi saptarken
diger olgunun odiyolojik muayenesinin normal oldugunu
belirtmiglerdir'*. Bizim her iki olgumuzda nérosensoriyel
isitme kaybi saptanmamustir.

Distopia kantorum, tip 1 WS'lu olgularin yaklagik
%100'Unde  mevcuttur’®>.  Dourmishev  ve  ark,
calismalarinda tom WS'lu olgularda bu oranin %41.2-99
arasinda  degistigini  belirtmislerdir'®>.  Bu durum,
interpupiller mesafe ve dig kantisler arasi mesafe normal
iken ic kantUslerin ve punktumun disa dogru vyer
degistirmesidir. Smith ve ark .WS'lu olgularda bu nedenle
gdzyas kanallarinda da anormalligin stk oldugunu
belirtmislerdir's. Nefesoglu ve ark. punktumun laterale yer
degistirmesine bagl kronik dakriyosistiti olan WS'lu bir
olguda  dakriyosistorinostomi  ve  silikon  tip
uygulamiglardir'. Distopia  kantorum  varhgr,
Waardenburg indeksi hesaplanarak bulunurt>10. Wi,
normalde 1.95'in altinda olmalidir. Bizim hastalarimizda
WI sirasiyla 2.66 ve 2.28 olarak hesaplandi. Distopia
kantorum varligr, WS'nun tiplemesinde énem tagimakta
olup tip 1'in tip 2'den ayirt edilmesini saglamaktadir. Bu
resimde her iki hastamiza WS Tip 1 tanisi konuldu.

Kraniyofasiyal degisiklikler icinde distopia kantorum
haricinde burun kéki hiperplazisi, kaglarin mediyalinde
hipertrikosis %17.6- 78 oraninda gérilebilmektedir?.

Iriste pigmenter degisiklikler %21-28 oraninda
goérolup iris segmental hipokromisi, karakteristik parlak
mavi iris (Waardenburg mavi g6zi) olabilir’® Bu
hastalarda  fundus  pigmentasyonu  tamisal  anlam
tagimamaktadir ancak yoma tarzinda hipopigmentasyon,
mottling, albinoid tip degisiklikler goérilebilecegi
belirtilmigtir’ 1915 Varinl ve ark, iki WS'lu olgularinda
fundusta  pigmenter  degisiklikler izlemislerdir'®.

Hipopigmente alanlara komsu yogun hiperpigmentasyon
alanlart gérilebilin. Bu durum, melanositlerin homojen
dagiliminin ~ bozularak  lokalize  toplanmasina
baghdir'®!7. Kadoi ve ark okiler pigmentasyon degisikligi
varhginda Fuchs heterokromik iridosikliti, Horner
sendromu, Vogt Kayanagi Harada sendromu'nun ayirici
tanida g6z o6ninde bulundurulmasi  gerektigini
belirtmislerdir'2. ilk hastamizda tek tarafli total ve diger
gozde sektériyel iris hipopigmentasyonuna fundustaki
pigmenter degisiklikler eslik ediyordu. Ikinci hastamizda
ise sadece tek tarafli iris hipopigmentasyonu mevcut idi.
Her iki hastamizda pupillalar izokorik olup Fuchs
heterokromik iridosikliti veya Vogt Kayanagi Harada
sendromuna ait bulgu saptanmadi. Fundusta pigmenter
degisikligi olan hastalarda fundus'un vazoproliferatif
timérleri yéninden dikkatli olunmalidir’”.  Literatirde
WS'lu bir olguda retinoblastoma bildirilerek bu iki durumun
beraber gérilebilecegi belirtilmigtir'e.

WS'nda retinal ven tikanikhgr da gérilebilir'?.
Literatirde ayrica acik acih glokomun WS ile iliskisi
belirtilmistir ¢'?. Nork ve ark iristeki pigmentasyon
degisikliklerinin trabekiler ag gelisiminde anormallige
neden olmasi sonucu WS'nda glokom riskinin arthgini
diustnmektedirler®. Bizim hastalarimizin muayenesinde
retina damar tikanikh@ ya da glokom saptanmamistir.

Sac bulgulari icinde beyaz percem en sik gérileni
olup hastalarin %17-58.4'Gnde gérilir. Nadiren bunun
rengi kirmizi, kahve veya siyah olabilir. Ayrica kirpik, kas
ve vicut killarinda normalden erken agarma gérilebilir'®.
Ciltte hipopigmentasyon alanlar veya normal cilt Gzerinde
hiperpigmente makiller izlenebilir21°.  Her iki hastamizda
beyaz percem ve ikinci hastamizda alin cildinde
hipopigmentasyon varligi izlendi. Hastalarimizda diger
cilt bulgularina rastlanmad:.

Literatirde WS-1 tanisi konan bir yenidogan bebekte
multikistik displastik bébrek izlenmistir?®. Farkh bir olguda
ise beraberinde hipofiz timéri goérolmistor?!. Her iki
durumun da embriyolojik kékeninin ayni olmasi nedeniyle
WS'u olan kisgilerin sistemik muayeneleri dnemli olmakla
birlikte hastalarimizda normaldi.

Sonuc olarak, oldukca cok semptom ve bulgusu
bulunan  WS'lu hastalarin taninmasi ve tiplendirilmesi
nérosensoriyel isitme kaybinin, glokomun, fundus
tOmérlerinin ve sistemik bulgularin ortaya konmasi
acisindan énemli olabilir.
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