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Özet: Zellweger sendromu tipik kafa ve yüz görünümü, 
sinir sistemi anomalileri ile karekterize ciddi klinik, 
patolojik ve biyokimyasal bozukluklar saptanan ölümcül 
bir hastalıktır. Olgularda tanımlanan sitogenetik 
anomaliler çok azdır. Bu yazıda hipotoni, yüksek alın, 
basık yüz, hepatomegali tanımlanan aralarında II. derece 
kuzen evliliği olan bir ailenin 6 aylık ilk çocuğu 
sunulmaktadır. Olguda saptanan yarık damak, korpus 
kallozum agenezisi ve renal kist diğer önemli bulgulardır.  
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Kromozomal anomali; Zellweger sendromu 

Abstract: Zellweger syndrome is usually a lethal disease 
with severe clinical, pathological and biochemical 
abnormalities, including a typical craniofacial 
dysmorphism and neuronal migration disturbances 
present at birth. Cytogenetic abnormalities, reported in 
Zellweger syndrome are very rare.  Here we present a  6 
month-old child in a consanguineous family (second 
cousin marriage) with hypotonia, high forehead with flat 
facies and hepatomegaly findings. Cleft plate, corpus 
callosum agenesis and renal cysts are among other 
remarkable findings.  
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Zellweger Sendromu (Serebro- Hepato Renal 
Sendrom), (Mc Kusick-21410) otozomal  resesif  
geçiş gösteren, büyümede  gecikme, hipotoni, erken 
dönem  beyin gelişiminde  ciddi  problemler, yüksek 
alın, küçük burun, basık yüz ve hepatomegali 
bulguları ile karakterize  bir hastalık  tablosudur 
(1). Morfolojik değişiklikler, ciddi  nörolojik  
bozukluklar, renal kist, büyümenin gecikmesi  ve 
karaciğerde parankimal yapının kaybolması   söz 
konusudur (2). 
 

Hastalıkta ciddi  klinik,  patolojik ve biyokimyasal  
anomaliler bulunur. Danks ve arkadaşları 1975 
yılında Amerika Birleşik Devletleri’ nde  her  
100.000  canlı doğumda  bir bu hastalığın 
görüldüğünü bildirmişlerdir (3). Yurdumuzda bu 
konu ile ilgili herhangi bir istatistik çalışması 
bulunmamaktadır. Hastalık karaciğer hücrelerinde 
peroksizom  sayısında ciddi  azalma  ve 
peroksizomal fonksiyonlarda kayıp ile 
tanınabilmektedir. Özellikle lipit metabolizması ile 
ilgili peroksizomal enzimlerin yapımında problem 
vardır. Pipekolik ve dikarboksilik asit düzeyleri 
yükselmektedir. Azalmış dihidroksi aseton fosfat  
açil transferaz–“DHAP-AT” düzeyi rapor 
edilmiştir (1). Zellweger sendromu olgularında 
tanımlanan kromozomal anomaliler çok azdır ve 
genellikle 7q11.23  ve 1p 22-p22 bölgelerini 
kapsamaktadır (4, 5). 
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Klonal 46xx, t(1;2) (q43;q21) sitogenetik anomalisi ile karakterize zell weger sendromu olgusu 

Aralarında ikinci kuzen evliliği olan bir ailenin 6 
aylık ilk çocukları hipotoni, yüksek alın, küçük 
burun ve  basık yüz  bulguları ile  dikkatimizi  
çekmiştir. İyi beslenememe, dudak kıyılarında 
morarma, taşipne, hepatomegali, korpus kallozum 
agenezisi saptanan diğer  bulgulardır. Olgu 
Zellweger Sendromu tanısı almış ve periferik  kan 
kromozom analizinde klonal t(1:2) (q43; q21) 
sitogenetik  anomalisi  tespit edilmiştir (Resim 1). 
 
OLGU SUNUSU 

 
Aralarında ikinci kuzen evliliği olan bir ailenin altı 
aylık kız çocuğu büyüme geriliği yarık damak ve 
beslenme problemleri ile hastaneye başvurmuştur. 
Sağlıklı 23 yaşında anne ve 28 yaşındaki babanın 
ilk çocuğudur. Annenin hamileliği sırasında 
yanlışlıkla kullandığı doğum kontrol hapları dikkat 
çekmektedir. Antenetal takip amacı ile yapılan 
u l t ra son  ince lemes inde  b i r  anoma l i 
bulunamamıştır. Doğum normal yolla 42. haftada 
gerçekleşmiş, bebeğin doğum ağırlığı 2.400 gr. 
olarak bulunmuştur. Aile ağacında (pedigree)  bir 
özellik tespit edilememiştir. Fizik muayenede dudak 
damak yarığına bağlı beslenme problemi, dudak 
etrafında morarma, hipotoni, gelişme geriliği 
bulunmuştur. Brakisefali, basık yüz görünümü, 
hipertelorizm, kaş seyrekliği, çekik göz, göz 
etrafında kırışıklık, mavi siklera, küçük basık bir 
burun, basık yüz görünümü yarık damak, açık ağız, 
ince dudaklar, mikrognati, düşük kulak ve 
hepatomegali saptanan diğer anomalilerdir (Resim 
1). Ayak parmakları birbiri üzerine binmiş 
pozisyondadır (Resim 2). Kalpte oskültasyonla 
septal defekt bulguları bulunmuştur. Beyin 
tomografisinde korpus kollosum agenezisi tespit 
edilmiştir (Resim 3). Batın ultrason incelemesinde 
hepatomegali ve böbreklerde kist bulunmuştur. 
Periferik kan sitogenetik analizinde her alanda 46, 
XX, t(1:2) (q43;q21) klonal anomalisi gözlenmiş, 
baba ve annenin sitogenetik analizinde bir  anomali 
tespit edilememiştir (Fig 4). Olgu 6 ay sonra 
kardiyo-vasküler sistem kaplikasyonları nedeniyle 
kaybedilmiştir.  
 
 
 

 

Resim 1. Yüzün anteroposterior (A) ve yan (B) görünümü 

Resim 1. Yüzün anteroposterior (A) ve yan (B) görünümü 
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TARTIŞMA 

 
Zellweger sendromu peroksizom membran 
yapısında protein alımıyla ilgili problemlerin 
olduğu önemli bir hastalıktır. Ciddi peroksizomal 
defekt gözlenir. Bu tanıyı alan olguda hücreler 
“empty peroxisome” (boş peroksizom)  adı verilen 
histolojik görünüme sahip olur. Olgularda ciddi 
beyin, karaciğer böbrek şikayetleri vardır. Bu 
nedenle olgu kısa sürede kaybedilmektedir (6). 
 
Gelişme geriliği, hipotoni, küçük basık bir burun, 
basık bir yüz profili, yüksek alın, kalp problemleri, 
yarık damak, hepatomegali, renal kist, korpus 
kallosum agenezisi bizi bu olguda Zellweger 
sendromuna yaklaştıran bulgulardır. Ailede akraba 
evliliği otozomal resesif kalıtım kalıbını destekleyen 
bir bulgudur (1, 5). 
  
Klinik tanıda tipik yüz görünümü ile bir çok bebek 
yanlışlıkla Down sendromu tanısı almaktadır. 
Olgumuzun Dawn sendromu olmadığı fizik 
muayene bulguları ve sitogenetik analiz sonuçları 
ile ortaya konmuştur.  Literatürde Zellweger 
sendromu tanımlanan çok az sitogenetik anomali 
vardır. Tanımlanan kromozomal anomaliler 7q11. 
23 ve 1p22-21 üzerinde yoğunlaşmaktadır. Bu 
bölgeler peroksizom membranına ait PMP 70 
proteininin kodlandığı bölgelerdir (7-9). Bu protein 
büyük olasılıkla peptit moleküllerini peroksizom 
membranından taşıma işinde rol almaktadır. Aynı 
zamanda peroksizom oluşumda önemli bir yeri 
olduğu bilinmektedir (10). Bu bulgular Zellweger 
sendromunun peroksizom organeline ait 
problemlere ve buna bağlı olarak peroksizomal  
enzimlere ait problemlere bağlı geliştiğini 
düşündürmektedir (11). Klasik Zellweger  
sendromu  peroksizomal integral membran proteini 
olan  peroxin pex 2 ye ait mutasyonlarda  da ortaya 
çıkmakta, söz konusu protein peroksizom içine 
molekül taşınmasında rol almaktadır (6). 
 
H. Van Der Bosch  ve arkadaşları Zellweger 
sendromlu  bir hastadan elde  edilen hücre hattında 
‘’alkil-dihidroksi aseton fosfat’’enzim düzeyinin 

Resim 2. Ayak parmaklarının görünüşü 

Resim 3. Korpus kallozum agenezisinin gözlendiği beyin 
CT si 

Resim 4. 46, XX t(1, 2) (q34;q21) sitogenetik anomalisi 
(100X) (GTG Bantlama)  
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normalden daha az sentezlendiğini tespit etmiştir. 
Bu enzim kromozom 2q31 de yer alan bir gen 
lokusundan sentezlenmektedir (12, 13). Olgumuzda 
saptanan kromozamal kırıklar 1q43 ve 2q21 de yer 
almaktadır. Bu bulgu Zelweger sendromunda rolü 
olan ve bu bölgeden sentezlenen bir enzim veya bir 
proteine ait anomaliyi göstermesi açısından önemli 
olabilir. Ancak olgu erken dönemde kaybedildiği 
için ileri tetkikler tamamlanmamıştır.       
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