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Dizigotik Tkiz Myelomeningosel: Olgu Sunumu

Dizygotic Twin Myelomeningocele: Case Report
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Noral tiip defektleri (NTD) embriyonal gelisimin 4.haftasinda nériilasyon asamasinda meydana gelen multifaktoriyel, orta hat anomalileridir.
Myelomeningosel de bu grupta acil cerrahi girisim endikasyonu olabilen 6nemli anomalilerden biridir. ikizlerde NTD birlikteligi ile ilgili yapilan
az sayida calisma olup, goriilme oranlarinda tekli dogumlara oranla net bir farkhlik bildiriimemistir. Her iki bebekte birlikte gorilme sikligi
monozigotiklerde yaklasik %7'dir; dizigotiklerde ise %4'ln altindadir. Epidemiyolojide genetik alt yapi, folat eksikligi, antiepileptik kullanimi,
maternal diyabet, obezite gibi risk faktorleri belirlense de cogunlukla bu etkenlerin birden fazlasinin yer aldigi multifaktoriyel bir hastalik séz
konusudur. Yazimizda maternal diyabet haricinde, major risk faktéri bulunmayan bir anneden dogan, nadir bir myelomeningoselli dizigotik
ikiz olgusunu sunduk.
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ABSTRACT

Neural tube defects (NTD) are multifactorial midline anomalies that occur during the neurulation process in embryogenesis. Myelomeningocele
is an important anomaly that may indicate the necessity of emergency surgical intervention. There are a small number of studies on twins
with NTD and the difference in incidence in comparison to single births is insignificant. Concordance is about 7% in monozygotic twins and
below 4% in dizygotic twins. While risk factors such as genetic basis, folate deficiency, use of antiepileptic drugs, maternal diabetes or obesity
have been determined in the epidemiology; there is often a multifactorial disease involving a subset of the aforementioned. In this article,
we discuss a rare case of dizygotic twins with myelomeningocele, born to a mother with maternal diabetes and with no other risk factors
whatsoever.
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GiRis
Myelomeningosel, gestasyonun 3.-4. haftalarinda nérilasyo-
nun son evresi olan posterior néroporun kapanmasinda ba-
sanisizlik ya da kapanmis néroporun tekrar acilmasi sonucu
olusan, omurganin en iyi bilinen dogumsal malformasyon-
larindan biridir (1). Etiyolojide ¢cogunlukla genetik altyapi ve
cevresel faktorler birlikte yer almaktadir (1,5). Noral tup de-
fektlerinin (NTD) canli dogumlardaki sikhgi, cografyaya gore
farkhhk gostermekle birlikte, 0,6-13/1000 canli dogum olup,
myelomeningosel sikligi ortalama 0,7-0,8/1000 canli dogum-
dur (1). ikizlerde néral tiip defekti gériilme sikligi tekli dogum-
lara yakin oranlarda olup, ikizlerde birliktelik oranlari dizigo-
tiklerde monozigotiklere oranla cok daha nadirdir (5).

OLGU SUNUMU

30 yasinda gebe dis merkezde vajinal dogum gerceklestirdik-
ten hemen sonra, ikiz bebeklerde myelomeningosel saptan-
mas! Uzerine merkezimize yonlendirildi. Hastanin anamne-
zinde maternal diyabet disinda bir 6zellik yoktu. Reprodiiktif
tedavi gérmeyen ve ilk gebeligi olan annenin; dikoryonik
diamniyotik ikizlerinin dogum sonrasi fizik muayenelerinde
lomber bélgede myelomeningosel keseleri gozlendi. Kese
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yapilari intaktti, beyin omurilik sivisi (BOS) gelisi gdzlenme-
di. Norolojik muayenelerinde her iki bebekte parapleji ve her
iki bacakta anestezi saptandi. Yapilan kranial ve tim spinal
manyetik rezonans gériintiileme (MRG)'de bebeklerin bir ta-
nesinde Chiari Tip 1 malformasyonu saptandi. Her iki bebek
postnatal 48. saatte operasyona alindi. Operasyonda plakod
gorilen sinirlarindan disseke edilerek membranlardan ayrildi.
Saglam cilt sinirlari membran parcalarindan temizlendi; dura
ortaya kondu. Plakodun lateral yapraklari noral tlip olustura-
cak sekilde yakinlastinlarak sttire edildi. Dura lzerine kapa-
tildi. Lumbosakral fasya yakinlastirildi ve Uzerine cilt primer
olarak kapatildi. Chiari anomalisine midahale edilmeyerek
izleme alindi (Sekil 1, 2).

Anne NTD etiyolojileri agisindan risk faktorleri yéniinden
degerlendirildi (1,5). ilk gebelik olup beden kitle indeksi (BKi):
27,6 olarak bulundu, tip 2 diyabeti disinda 6zge¢mis 6zelligi
yoktu. Genetik analizlerinde metilentetrahidrofolat rediiktaz
(MTHFR) ve diger iliskili gen polimorfizmlerine rastlanmadi,
ailesinde cogul dogum o6ykist yoktu. Gebelik 6ncesinden
folat replasmani alan hastanin anamnez ve tetkikleri
sonucunda NTD agisindan tek risk faktorli maternal diyabet
olarak tespit edildi.
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Her iki hastanin postoperatif takiplerinde hidrosefali izlenme-
di. Postoperatif komplikasyona rastlanmayan hastalar kont-
rollerine gelmek Uizere taburcu edildiler.

TARTISMA

NTD’nin ikizlerde birliktelik oranlari monozigotiklerde %7,7 di-
zigotiklerde %4 olarak bildirilmistir. Bu oranin belirlendigi ca-
lismadaki olgularda, ikizlerin zigotisitesi kesin belirlenemedigi
icin, bu orana ayni cinsiyetli ve farkli cinsiyetli ikizdogumlarin
monozigotik ve dizigotik olarak yorumlanmasiyla ulasiimistir.
Bu bilgiler isiginda NTD ile dizigotizm birlikteligi %4'ten daha

i
Sekil 2: ikinci bebek postoperatif MR gériintilemesi.
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da disuk olarak karsimiza ¢ikmaktadir (5). Yapilan calismalar-
da ikizlik ve NTD'nin, erken embriyolojik donemden kaynak
almalarindan dolayi ortak genetik ve ¢evresel risk faktorlerine
bagl gerceklesebilecekleri belirtilmistir (1,5). Literatirde bu
nedenle cogul dogumlarda NTD oranin daha ytksek olabile-
cegi distinilmus olsa da, NTD ve myelomeningosel sikhginin
¢ogul dogumlarda tekil dogumlara oranla daha yuiksek siklk-
ta oldugu konusunda kesin bir sonuca varilamamistir (3-5).
Epidemiyolojide erken ve geg anne yasi, hipertermi, obezite
(BKI>29), anti epileptik ilag¢ kullanimi, maternal diyabet, sos-
yoekonomik durum, folat eksikligi ve genetik polimorfizmler
major risk faktorleri olarak karsimiza ¢cikmaktadir (5).

NTD gelisiminde tek bir major faktorden bahsetmek
muimkiin olmasa da olgularin buytk cogunlugunda genetik
bir altyapi karsimiza cikmaktadir. NTD olusumuna zemin
hazirlayan kromozomal ya da tek gen mutasyonlarina bagh
sendromlarin yani sira non-sendromal genetik altyapili
barindiran NTD olgulari da mevcuttur. NTD ile iliskili bulunan
¢ok fazla sendrom olmasindan dolayl ve bu sendromlara
neden olan gen bozukluklarini tasimasina ragmen, klinigi
olmayan ve haliyle tani almayan ¢ok fazla olgu var oldugu icin
sendromik olgularda kesin bir NTD orani vermek mimkiin
olamamaktadir. Yapilan bazi calismalarda da %13 ile %79
arasinda degisen oranlarda tanimli sendromik olgular ve NTD
orani bildirilmistir (5,6,7). Non-sendromik genetik altyapili
olgularin varhigina destek olarak ise birliktelik gosteren ikiz
olgularn ve ailesel gecisli NTD olgulari 6ne sirtlmektedir.
MTHFR C677T varianti NTD acisindan ilk genetik polimorfik
risk faktord olarak tanimlanmistir (5).

Folik asit eksikligi bircok calisma sonucu NTD etiyolojisinde
etkisi kanitlanmis ve tim diinyada kabul géren bir major risk
faktorudur. Dinyanin farkli bolgelerinde yapilan randomize
calismalarla folat replasmani ile mevcut NTD oranlarinda %50
ila %75 azalma oldugu gosterilmistir (1,5). Folik asitin homo-
sistein metobolizmasindaki yerinin NTD patofizyolojisinde rol
oynadigi dustuniilmekle birlikte maternal diyabet, obezite ve
antiepileptik kullanimi gibi nedenlerle artan risklere folik asit
replasmaninin etki etmedigi de bildirilmistir (5,9,10).

Maternal diyabetin ve genellikle eslik eden obezitenin NTD
icin risk faktori oldugu bircok calismada gosterilmistir.
Artmis yiksek glisemik endeksli besin tiiketimi tek basina
NTD riskini yaklasik 2 kat artirirken, BKi>29 olan hastalarda
bu etkinin dort katina ¢iktigr bildirilmistir. Bu hastalarda folik
asit replasmaninin NTD'nden koruyucu etkisine yanit da
disuk olmaktadir. Artmis siikroz kullanimi, glukoz ve fruktoz
tliketimine oranla NTD agisindan daha yksek riskli bulunmus
fakat patofizyolojisi aydinlatilamamistir. Bunun yaninda
yuksek glisemik endeksli besin, 6zellikle stikroz kullanimina
bagl riskin folat replasmaniyla azaltilamadigi bildirilmistir (8-
10).

insanlarda ve deneysel calismalarda isaretlenmis glukozun
vicutta yuksek miktarlarda bulunmasinin  konjenital
anomalilerle iliskisi bircok calismada gosterilmistir. Fakat
maternal diyabetin ya da ylksek kan seker diizeylerinin
konjenitalanomalilere yolagma mekanizmasiheniiznet olarak
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ortaya konamamistir (8,9). Bir hipotezde fetiisiin, 7.haftada
beta hiicreleri olusana kadar pankreatik fonksiyonlara sahip
olmadigi, noral tiplin kapandigi daha erken dénemlerde
(4.hafta) anneden alinan yuksek glukoz miktarini regile
edemedigi one sirulmuistlr. Tam tersi olarak ayni dénemde
annede yulksek kan sekeri dlzeylerini izleyen hipoglisemik
periyodlarin fetiiste glukoz eksikligine neden oldugu da 6ne
strtlmustdr. Bu fikrin altyapisinda glukoz eksikliginin fetlste
teratojenik etkilere neden olabildiginin in vitro calismalarda
gosterilmesi yatmaktadir (11). Baska bir calismada ise,
deneysel olarak ylksek glukoz alimina bagli artmis oksidatif
stres ve embriyolojik azalmis inozitol miktarinin noral
tip kapanma defektlerine neden oldugu gosterilmis ve
diyabetik gebelerde artmis NTD goriilme riskinin altinda bu
mekanizmanin yattigi 6ne sirllmus; fakat insanlarda inozitol
bagimh bu mekanizma heniiz gosterilmemistir (2,11).

SONUC

NTD'leri, epidemiyolojisi ve patofizyolojisi halen kesin olarak
acikhgakavusturulamamis, etiyolojisinde birden fazla faktoriin
rol oynadigi bir hastalik grubudur. Bu hastalik grubunun tam
olarak anlasilabilmesi 6zellikle bizim gibi diinyada insidansin
goreceli olarak yiksek sayilabilecegi toplumlar icin daha
onemlidir. Bu amag dogrultusunda, yapilan invitro calismalar
ileri klinik arastirmalarla desteklenmelidir.
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