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— ONSOz —

Akondroplazi, fibroplast buyume faktéri Reseptor-3'de (FGFR3)
gorulen genetik mutasyon sonucu olusan bir iskelet displazisidiir.
Akondroplazili bireyler yasamlart boyunca medikal, fonksiyonel ve
psikososyal olarak bazi problemlerle karsilagirlar ki bunlarnn dogru
yonetiimesi onlarin saglikli olmalari ve yasam kaliteleri bakimindan
oldukga 6nemlidir. Akondroplazide kollar ve bacaklarda belirgin bir
kisalik oldugu igin henuiz bebek dogmadan dnce yapilan
ultrasonografide bile tanisal strec baslamaktadir. En dGnemli fizik
mMuayene bulgusu ekstremitelerin ve boyun ileri derecede kisa
olmasidir ki; klinik ve radyolojik olarak tan kolaylikla konulabilmekte ve
genetik testlerle de desteklenmektedir. Orantisiz boy kisaligi yanindg,
kafa tabanindaki darliklar nedeniyle gelisen uyku ve solunum yollari
problemleri, ortopedik sorunlar, hem ¢ocukluk caginda hem de
eriskin donemde dogru yaklasimlarla yonetiimelidir. Fiziksel
problemlerin yaninda ileri boy kisaliginin getirdigi fonksiyonel zorluklar
ve psikososyal etkilenmelerin de ele alinarak degerlendiriimesi,
Ozellikle gocukluk caginda okulda ve diger yasam alanlarinda
kolaylastiricr duzenlemelerin yapilmasi gerekmektedir. Gunimuzde
akondroplazi tedavisinde hedefe yonelik tedaviler gelistiriimistir ve
gelistirimeye devam etmektedir. Akondroplazi hastaliginin tedavisine
multidisipliner yaklasim oldukga dnemlidir. Disiplinlerin kendi uzmanlik
alanlarr ile ilgili tedavileri uygularken diger alanlarla da igbirligi
halinde calismalari ve batuncul bir yaklasimda olmalar gereklidir.

Akondroplazili cocuklarin en dnemli sorunlarindan birisi olan boy
kisalgr ve buyume geriligi igin gelistiriimis yeni tedaviler bebeklik
déneminden itibaren baslandiginda final boylarin daha iyi olacag
gorulmektedir. Bu tedavilerin gocuk endokrinoloji uzmanlari
tarafindan uygulanmasi ve dikkatli sekilde izlenmesi gerekmektedir.
Medikal tedavinin yani sira boy uzatma operasyonlari, alaninda
deneyimli ortopedi uzmanlari tarafindan yapiimalidir. Kafa tabani
daralmalarricin beyin cerrahisi uzmanlari, uyku ve solunum
problemleri igin cocuk gogus hastaliklar uzmanlarr ile igbirligi
surdurulmelidir.



Akondroplazili gocuk ve yetigkinlerin sorunlarini konustugumuiz, ilgili
uzmanlik alanindaki deneyimli 6gretim Uyeleri ile hastalarimizi bir
araya getirdigimiz ve birlikte ¢ozUm Urettigimiz 26 Ekim 2024 tarinli
“Akondroplazi Hastalaryla Buluguyoruz- Birlikte Daha Gucluydz”
temall toplantimizin bilgi notlarini bir kitapgik haline getirmeyi ve
sizlerle bulusturmay hedefledik. Toplantimiza katilim ve katk
saglayan Akondroplazi Dernegi Baskani Sn Aynur Yildinm'a, Cocuk
Endokrinolojisi ve Diyabet Dernedi Baskani Sn. Prof. Dr. Olcay
Evliyaoglu'na, Akondroplazi Calisma Grubu Baskani Sn. Prof. Dr. Feyza
Darendeliler'e, toplantimiza bilgi ve deneyimileri ile Ustun katkilar
sunan ve kitap bolumlerini yazan Prof. Dr. Hatice ligin Ruhi, Prof. Dr.
Zeynep Siklar, Prof. Dr. Nazan Cobanogdlu, Prof. Dr. Hakan Kinik, Prof. Dr.
Gokmen Kahilogullari, Dog. Dr. Hatice Mutlu'ya ve akondroplazili
cocuklarimiza ve kiymetli ailelerine gok tesekkur ediyorum. Boyle bir
toplantiyr dizenlemekten, moderatorligunt yapmaktan ve bir eser
haline getirmekten buyuk mutluluk duydugumu ifade etmek isterim.
Kitabimizin faydall olacagina inaniyor hepinize saygilarimi
sunuyorum.

Editor
Prof. Dr. Zehra AYCAN. MD,PhD
Ankara Universitesi Tip Fakultesi

Cocuk Endokrinoloji Bilim Dall Ogretim Uyesi
Akondroplazi Calisma Grubu Uyesi



BOLUM I:
GENETIK YONUYLE AKAONDROPLAZI

Akondroplazi Neden Olur? Tanisi Nasil Konulur?
Prof.Dr. Hatice llgin Ruhi (Tibbi Genetik Anabilim Dali)

Genel Bilgiler - Kaltimu:
« Akondroplazi nadir bir hastaliktir. Her 20.000 dogumda 1 goértimektedir.

« VUcuttaki uzun kemiklerin bUytumesinde rol oynayan FGFR3 (Fibroblast
BUyUme Faktdrl Reseptdrt 3) genindeki bir mutasyon sonucu gelismektedir.

« Akondroplazide, neredeyse hastalarin %99'unda, hatta %100'Gnde genin
ayni noktasinda olusan bir degisiklik bu proteinin yapmasi gereken isi,
fonksiyonu tam olarak yerine getirememesine, fazla galismasina yol
agmaktadir. Sonug olarak, uzun kemiklerdeki bdytme plaklar erken kapanir
ve genel olarak gdvde daha normal boyutlarda kalirken, kollar ve
bacaklarda belirgin kisaliklar olugmaktadir.

« Akondroplazi otozomal dominant kalitilir. Olgularn %80’ strpriz (de novo)
olarak ortaya gikar, bu bireylerin normal boyda olan ebeveynleri vardir. Geri
kalan %20 ise kalitsal form olup, anne veya babada akondroplazik bir durum
s6z konusudur.

« Eger ebeveynlerden birinde FGFR3 mutasyonu
bulunuyorsa, hem saglikli bir cocuga sahip olma
intimali %50, hem de hastalig kendisinden sonraki
kusaga gegirme olasiligr %50'dir. Eger her iki ebbeveyn
de akondroplazik ise, cocuk %25 ihtimalle normal
boya sahip olur ya da %50 ihtimalle mutasyonu tasir
ve akondroplazi hastasi olur. Bir diger olasilik ise %25
intimalle hem anneden hem de babadan
mutasyonu almasidir. Bu son durum homozigot
akondroplazi denilen, hastaligin lumcul bir tipinin
ortaya cikmasina neden olmaktadir.

« FGFR3 geninin farkl bolgelerinde baska baska
degisiklikler de olabilir. Bunlar cesitli iskelet sistemi
hastaliklarina yol acarlar ve bu hastaliklarn
siddetleri de farklidir. Bazilar oldukga agir seyreder
ve yasamla bagdasmamaktadir. Akondroplazi ise,
yasamla bagdasan bir iskelet sistemi hastaligidir.

5
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Tani Yéntemleri (Genetik Testler - Gériintiileme Yéntemleri):

« Akondroplazinin kalitsal formunda gebeliklerin takibi ve dogum dncesi tani
mMumkuandur. Eger bir ebeveyn akondroplaziye sahipse veya ailede hastalik
gecmisi bulunuyorsa, prenatal genetik testler yapilabilir. Akondroplazinin
%80'Inin sUrpriz olmasi nedeniyle de dogum éncesi erken tani dnemli hale
gelmektedir ve gebeliklerin iyi takip edilmesi gerekmektedir.

1) Amniyosentez Yontemi: Gebeligin 16. haftasinda bu da 2. trimester
denk gelir, FGFR3 genindeki mutasyonlarin saptanabilmesini saglar.

2) Koryon villus Orneklemesi: Amniyosenteze gére daha erken tani imkani
saglar. Bebekle ayni genetik yapiya sahip plasentadan koryon villus
yontemi ile gebeligin 10-12. haftalarnnda biyopsi alindiginda bebedin
akondroplazik olup olmadigi net olarak gosterilebilir.

3) Ultrasonografi (USG): Akondroplazinin de novo formu (dogustan
mutasyon) icin gebeliklerin USG ile takibi buyuk onem tagimaktadir. USG
ile asagidaki bulgular saptanir ise gebelik haftasina gore genetik test
yaplimasi ve gendeki mutasyonun ortaya konulmasi gerekmektedir.

v’ Ekstremiteler (alt ve ust uzuvlar): Kisalik, gévde ve/veya
ekstremitelerin (humerus ve femur) dlcum ve karsilastirmalarinda
suphe olusturacak bulgular, femurda %olt uzuv) egrilik olmasi,

v” Basin ileri derecede buyuk dlguimesi

v~ YUz kemiklerinde ¢zellikle alinda belirginlik, burun kokintn basik
olmasi, yUzUn orta kisminin gelisimin daha geride seyretmesi..

Ancak, tum bu USG bulgular akondroplazi teshisini direkt olarak koydurmaz.
Genetik test yaplimasi gerekir.

GOCUK ENDOKRINOLOJISi VE DIYABET DERNEGI



Klinik olarak akondroplazi tanisinin konulabilir olmasi ve molekuler taninin

hastalarnn yonetimini gok da degistirmedigi dustunulerek tani-danismanlik
amaglh Tibbi Genetik Anabilim Dalina ¢ok fazla basvuru yapiimamaktadir.
Oysa, molekuler yani genetik tani asagidaki nedenlerden dolayr dnemilidiir.

« Her boy kisaligr akondroplazi olmayabilir.

- Ozellikle eslerin her ikisinde de boy kisaligi var ise, gocuklar icin élumcul
olabilecek homozigot form riski de bulundugu icin test dnemlidir.

« Genetik danismalik ile stregte ailelerin hastaligin kalitimini
anlamalarina yardimaer olunur ve gelecekteki gebeliklerde olasi riskleri
degerlendirerek gocuk sahibi oima ile ilgili bilingli karar almalar saglanir.
Tedavi segenekleri ve hastalikla ilgili gelismeler hakkinda da bilgi alma
imkanlart olur.

Bu nedenlerden dolay ailelere genetik danismanlik almalar éneriimektedir.

AKONDROPLAZI VE AILELERI DERNEGI



BOLUM 2:
BOY KISALIGI VE BUYUM!E I?R(“)BI:EMLERi;
GOCUK ENDOKRINOLOJiSi YONUYLE

Akondroplazinin Medikal Tedavisinde Kullanilan ilaglar Nelerdir?
Prof.Dr. Zeynep Siklar (Gocuk Endokronolojisi Bilim Dalr)

Medikal Tedavi - Genel Bilgiler:

« Vosoritide (modifiye rekombinant insan C-tip natritretik peptit) ile ilk klinik
calisma 2019 yilinda yayimlanmig ve 2021 yilinda akondroplazili gocuklarin
tedavisinde kullaniimak tzere onay almistir. 2023 yilinda da yas sinir
olmaksizin yenidogan déneminden itibaren kullanim onayini aldi. Amerika,
Avustralya ve bazi Ulkelerde artik bebeklikten itibaren yani dogumdan
itibaren kullanilabilmektedir.

« FGFR3 reseptdrdnun kemik buydmesini baskilayict etkisini azaltarak
kemiklerin saglikli bir sekilde uzamasini saglar. Akondroplazili cocuklarda
yilda ortalama 1.5 - 2 cm ek boy kazanci sagladigr klinik calismalarda
gosterilmigtir.

« llag cilt altina enjeksiyon seklinde gunluk olarak uygulanmaktadir.

ilacin etki mekanizmasi:

« Bir 6rgu makinesi dusunelim ve sdrekli atkr drayor ve atkr uzuyor. Uzun
kemiklerde buytme de tipki bu drgt makinesi gibi calismaktadir. Orgu
nmakinesinin bir hizlandirma ve bir de yavaslatma butonu vardir. Eger
yavaglatma butonu surekli basil kalirsa, makine yavaslar ve Uretim aksar.
VUcutta, C-tip Natritretik Peptit adi verilen hormon bu yavaslaticl etkiyi
dengeleyen diger butona hizlandirma butonuna basar ve kemiklerin normal
sekilde buydmesine yardimel olur. Ancak, akondroplazi hastalarinda, bu
dengeyi kuran sistem duzgun galismadigindan, kemik baylmesi yeterince
saglanamaz, bu yavaslatict etki, FGFR3 reseptodru adi verilen proteinin asir
calismasiyla olusur. Burada devreye giren vosoritide etken maddesi olan
ilac, kemik bUyumesini hizlandiran butona kuvvetle basar. Boylece, kemikler
normal sekilde bdyumeye devam eder.

GOCUK ENDOKRINOLOJISi VE DIYABET DERNEGI



Kilinik Caligmalarin Sonuglart:

« Yayimlanan klinik calismalarda hig ilag uygulanmayan gocuklara gore bu
ilacin tedavide kullanildigr akondroplazik gocuklarda yillik boy uzamanin
anlamli olarak arttigr klinik galismalarda gosteriimistir ve bu artigin devam
ettigi de tespit edilmigtir. Bu ilacin 6zellikle 3-4 yillik tedavi sonuclarinda, yas
gruplarina goére degisebilen yaklasik 4 yilda ortalama 9 cm gibi boy
kazanimlar sagladigi da belirtiimektedir. Bu olgularin takiplerine devam
edilmektedir ve 4-5. yilini tamamlayanlar bulunmaktadir. Bu ilag ile her yil
ekstra 15-2 cm uzama elde edilmig, Tarkiye'de bu ilag ile ergenlik durumuna
ve bireysel farkliliklara gére degismekle birlikte yilda 6 cm, 7 cm uzama
saptanan akondroplazi hastalarn da bulunmaktadir.

Kullanim Suresi — Tedavide Dikkat Edilmesi Gereken Konular:

- llag tedavisine kemiklerin buytme plaklarinin kapanmasina kadar devam
edilebilmektedir.

+ Bu nedenle hastanin takiplerinde grafiler ile bu plakiar agik mi dedil mi,
buyume devam ediyor mu? degerlendirilmelidir.

+ Hipotansiyon ilacin yan etkisidir. Bunun igin, ilact uygulamadan yarnm - bir
saat kadar dnce en az bir bardak kadar sivi alinmasi, yemek yenmesi, salbah
erken saatlerde degil de belki gece yatmadan yani daha geg saatlerde
uygulanmasi gibi dnlemler alinabilir.

« Cok kguk yaglarda, dzellikle 1 yas altinda ilk dozlarin hastanede yapiimasi
ve sonrast 1 - 2 saat gibi hastanede beklenmesi gerekmektedir.

- Ignenin yapildigi yerlerde, bolgesel olarak agr, enjeksiyona bagl kizariklik
gibi bulgular gelisebilir. Ancak bunlar kolay yonetilebilen yan etkilerdir.

Diger Medikal Tedavi - Buyime Hormonu:

« GUNuMUzde, buyume hormonunun (GH) akondroplazi tedavisinde artik
yerinin olmadigi belirtilmektedir. Cunkd, Japonya'da GH tedavisi ile bir klinik
calismada, 10 yillik kullanim sonrasi erkeklerde uzama yilda ortalama 3 cm
iken, kizlarda uzama 3 cm'e bile ulagsmamis. Oysa, vosoritide yeni tedavi ile
bu uzamaya 2 yil igerisinde ulasiimaktadir, 2 yilda ortalama 3.5 cm uzama
saptanmistir. Ozetle, GH etkinligi vosoritideye gore daha sinirlidir.

VE AILELERI DERNEGI



BOLUM 3:
GOCUK GENETIK YONUYLE AKONDROPLAZI

Akondroplazi Tedavisi i¢in ilag Arastirma ve Geligtirme
Asamasinda Olan Yeni Medikal Tedaviler Var mi?
Dog.Dr. Hatice Mutlu (Gocuk Genetik Hastaliklari Bilim Dalr)

« Akondroplazi tedavisi igin gelistirilen-gelistiriimekte olan yeni ilaglar,
hastaligin molekuler mekanizmasina yonelik galismalara dayanmaktadir.
Yani, FGFR3 genini baskilayan tedavilerdir.

« GUnumuzde tedavide kullanilan onayli vosoritide etken maddeli ilag, gunluk
enjeksiyon seklinde cilt altina uygulanmaktadir.

« Bu gUnluk enjeksiyon formu disinda haftalik uygulanan enjeksiyon ve oral
alinabilecek tedavi segenekleri de gelistiriimektedir. Bu tedavilerin etkileri
vosoritide ile benzer. Oral alinan formun Faz 3 calismasi devam etmektedir
ve bu formun kullanim kolayligr disinda maliyetinin de daha uygun olacag
dusunulmektedir. Bu haftalik enjeksiyon uygulama ve oral formlarin da boy
uzamasi disindag, eriskin donemde ortaya gikabilecek omurga daralmasi ve
kafa tabani basisi gibi komplikasyonlara karsi da etkili olup olmayacag
halen arastinimaktadir. Bu anlamda, uzun donemili faydalar umut verici
olup, erigskin ddbnemde diger sistemlere solunum ve sinir sistemine de olumlu
etkiler yapmasi beklenmektedir.

GOCUK ENDOKRINOLOJISi VE DIYABET DERNEGI



COCUK GOGUS HASTALIKLARI YONUYLE
AKONDROPLAZI

Akondroplazide Solunum Sisteminde Hangi Ciddi Problemler
Goriilebilir? — Tedavisi Nasildir?
Prof.Dr. Nazan Gobanoglu (Cocuk Gégus Hastaliklari Bilim Dalr)

Akondroplazide basglica solunum sistemi sorunlart:

« Ust hava yolu tikanikliklar olabilir. Akondroplazide, kafa tabaninin dar olmasi
beyne giden damarlarin sikismasina ve bu durum da oksijen akisinin
azalmasina yol agabilir. Bu nedenle, bebeklerin bas ve boyun destedi
saglayan pozisyonlarda tasinmasina dzen gosterimeli ve bebek arabalart
da dikkatli segiimelidir. Aksi takdirde dlumlere bile yol agabilen solunumsal
sorunlar olusabilir.

« Uyku Apne Sendromu: Apneler, uykuda nefes durmasina yol acar.

Nedenleri:

v’ Kafa kemiklerinin (orta yuz) yeterince gelisemnemesi, dar burun delikleri
ve kafa yapilarinin farkl olmasi kaynakl dst solunum yollarinin dar
olmasi.

v’ Geniz eti normal sartlarda 2 yas civarl buyudr, bu durum akondroplazik
cocuklarda solunum yollarint daha da dar hale getirmesi.

v~ Yas ilerledikge kilo alinmasi.

Uyku Apne Sendromundan ne zaman stuphelenilmelidir?

« Belirgin horlama,

« Uykuda 3-5 sn nefes durmasi,

« Uykuda sik sik uyanma,

+ GUnduz uyuklama, uykululuk hali, bag agris,

« Dikkat eksikligi, hiperaktivite, okulda derslerde basarisizlik .. gibi belirtilerin
gozlenmesi durumunda polisomnografi (PSG) testi yapiimalidir.

n
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Polisomnografi Testi:

PSG yani uyku testi 6zel merkezlerde bir odada bireyin uyurken kayit altina
alinan beyinsel aktivitelerinin degerlendiriimesidir. Cocuk gece uyku testinin
yapildigi odada uyur ve kayit yapillir. Test sonucunun degerlendiriimesi
(solunum duraklamalary, oksijen seviyesindeki dususler ve diger meveut ise
uyku bozuklart..) sonrasi tedavisi planianir. Bu konu ile genellikle, Cocuk
Gogus Hastaliklar, bazen de Noroloji ve Kulak Burun Bogaz (KBB) bolumileri
ilgilenmektedir.

Uyku Apne Sendromu Tedavisi:

Tedavide hava yollarina strekli pozitif basing veren cihazlar (CPAP, BPAP)
kullaniimaktadir. Cocuga-bireye uygun olan basing ayarlanir ve bu cihaz
uyurken takilir. Ayrica, apnenin santral tipte mi? olbstruktif tipte mi? oldugu
ayirt ediimeli, siddeti de saptanmalidir. Bunlar tedavinin secimi ve yonetimi
agisindan ¢ok dnemlidir. Bazen cerrahi uygulamalar yapilmasi
gerekebilmektedir. Ayrica, tedavide (KBB) bademcik ve geniz etinin alinmasi
gibi cerrahiigslemler de uygulanabilmektedir.

GOCUK ENDOKRINOLOJISi VE DiYABET DERNEGI



BOLUM 4:
BEYIN VE SINiR CERRAHISI YONUYLE
AKONDROPLAZI

Akondroplazi Hastalarinin Beyin ve Sinir Cerrahisi Agisindan
Degerlendiriimesi Neden Onemlidir?
Prof.Dr. Gekmen Kahilogullari (Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dalr)

Akondroplazili cocuklarin, en az bir kez Beyin ve Sinir Cerrahi uzmani
tarafindan degerlendiriimesi gerekmektedir. Ancak bolume bagvurunun sik
olmadigi gdzlemlenmektedir.

Beyin ve Sinir Cerrahisinin 6nem kazandigi ciddi durumiar:

« Hidrosefali: Akondroplazili cocuklarda her iki gocuktan birinde ameliyat
gerektirebilecek seviyede hidrosefali goriimekte ve bu durum hayati tehdit
edebilecedi gibi zeka dlzeyinde de gerilemeye yol agabilmektedir.

+ Beyin ve omurga bileskesinde olan daralmalar: Bu daralma, solunum
problemlerine (apne gibi) ve uzun vadede bacaklara ve kollara giden
sinirlerin yipranmasina, guc kayiplarina neden olabilir. llerleyen dénemlerde
omurilik Uzerinde baski olusturan problemler de gelisebilir.

TUm bu riskler nedeniyle, Beyin
ve Sinir Cerrahisi tarafindan
akondroplazili gocuklarin
degerlendirilmesi kritik Sneme
sahiptir.
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BOLUM 5:
AKONDROPLAZIDE ORTOPEDIK
PROBLEMLERIN YONETIMI

Akondroplazide Ortopedik Cerrahi Yaklagsim
Uzuv Uzatma & Vertebra Ameliyatiari
Prof.Dr. Hakan Kinik (Ortopedi ve Tramvatoloji Anabilim Dali)

Akondroplazi, kemiklerin normal bUydme sdrecini bozar ve gocuklarin
yasaminin erken dénemlerinde cesitli ortopedik sorunlar ortaya ¢ikabilir.

Ortopedik Sorunlar - Dikkat Edilmesi Gerekenler:

« X Bacak: Akondroplazide boy kisaligr disinda ortopedik olarak dizler igeriye
veya disariya dogru donuk, farkl yarayds bozukluklar veya alt
ekstremitelerde X seklinde edrilikler de sdz konusu olabilmektedir. Hastalarda
%75 oraninda, yani 4 hastanin 3'Unde gordlebilen bacagin tasima aksinda
bozulmalar ve/veya kollarda egrilikler gorulebilmektedir. Bacagin mekanik
aksi vacudun tolere edebilecegdinden fazla dizin iginden veya disindan
gecgerse uzun vadede kireglenmeler olusabilmektedir. iskelet displazileri
nedeniyle normal populasyona goére daha erken dejenerasyonlar
(premature dejenerasyon) gerceklesmektedir. Yani bacaklar duzgun bile
olsq, iskelet displazileri nedeniyle osteoartrit denilen eklem kireclenmeleri
normal insanlara gére daha siklikla gorulmektedir. Bacakta X-bacak veya
O-bacak seklinde deformiteler varsa bu kireclenme riskini daha da
arttirmaktadir.

« Ekstremitelerin kisa olmasi: Akondroplazide orantisiz bir boy kisaligi sorunu
da mevceuttur. Yani, Ust segmentler daha kisadir, diz ve kalga arasindaki
femur alt bacaga gore daha kisadir. Kollarda da ust kol, énkola gore daha
kisadir. Ozetle, akondroplazi hastalarinda kollar ve bacaklar genellikle kisa
olur. Bu durum, hareketlilik ve fonksiyonel bagimsizlik Gzerine yasam kalitesini
olumsuz etkileyebilir. Ozellikle, uzuv uzunlugu artirma cerrahisi (bacak
uzatma), yagam kalitesini iyilestirmek icin onerilebilir. Bu prosedur, bacak ve
kol uzunlugunu artirarak, fiziksel ve fonksiyonel iyilesme saglar.

Amerika'da gok buyuk bir Akondroplazi Aileleri Grubu-Toplulugu “biz bu
sekilde yaratimisiz, illa ki hepimizin boylarinin uzamasi gerekmiyor” seklinde
belirtirken, ayni grup yasami zorlastiran kemik deformitelerinin duzeltimesi
gerektigine inanmaktadir. Cunkdy, bu sorunlar ilerde bayUk problemlere yol
agacaktr.
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Cerrahi Tedavi Ne Zaman - Yéntemleri ve Oneriler:

llag tedavisine ¢ok erken yaslarda baslanabilmektedir ve ekstremitelerde
(uzuv) egrilik de olmaz ise rahatlikla ilag tedavisinin sonuglar beklenehbilir.
Her tur medical tedavi denendikten sonra cerrahi mtdahale dusundlmelidir.
GUNUMUuzde, cerrahi dncesi aileler medikal tedaviler hakkinda zaten
bilgilendiriimis olmaktadir.

Cerrahi tedavi gerektiren kosullar:

- llag tedavisi ile beklenen boya erigsilememesi,

+ Yukanda agiklanan yasam kalitesini, islevselligi etkileyen
deformitelerin saptanmasi,

« AJri, instabilite veya fiziksel kapasiteyi etkileyen yarime
bozuklugunun olmasi

Alt ekstremite uzatma ameliyati akondroplazide bacak uzunlugu ve boyunu
artirabilir, hizalanma bozuklugunu duzeltebilir, gdvde—alt ekstremite oranini
degistirebilir ve tabi ki yasam kalitesini artirabilir.

Ust ekstremite ameliyati, yani humerus kemiginin uzatiimasi, kol uzunlugunu
artirarak gévde—Ust ekstremite oranini degistirebilir, islevselligi iyilestirir ve &z
bakimda kolaylik saglar. Cunkd akondroplazi hastalarinda kollarnn kisa olmasi
ve dirsek uzantisinin sinirl olmasi durumu yaygindir ve sosyal hayatta birgok
soruna yol agmaktadr.

Akondroplazide normal kigilere gore uzuv
uzatma ameliyatlarn biraz daha rahat
olmaktadir. Gunky, akondroplazide kemik
etkilenmesi oldugu halde uzatma
sirasinda olusan yeni kemik olusumu, bu
hastaliktan etkilenmemektedir.
Akondroplazide basta kaslarin boyu
kemiklerden daha uzun, yani normale
gore daha gevsek, bu yuzden normal
populasyonda buydk uzatmalarda
gdzlenen gikik, kontraktur, gerginlikler
akondroplazi uzatmalarinda daha az
oranda gordlmektedir.
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Normal-akondroplazik olmayan bireylerde yapilan ¢calismalara gore bir
kerede uzatilan kemik maksimum %30'u kadar uzatiimalidir. Yani, kemik 15 cm
ise guvenli olarak ancak 5 cm kadar daha uzatiilmalidir. Ancak,
akondroplazide belirttigimiz nedenlerden dolayi bu %30'1uk oran
degisebilmektedir. Ameliyatta kullanilan alet bayUk bir uzuv uzatma yapacak
sekilde ayarlanir ve uzatma sirasinda eklemlerin hareket acikiigi
degerlendirilir. Eklemlerini, dizlerini oynatmasina devam edebiliyor mu? Belli
bir uzatmadan sonra agr var mi? Belli bir uzatma sonrasi agrn oldugunda
uzatma yavaslatilabilir.

Takiplerinde grafilerde olusan yeni kemigin kalitesi degerlendirilir. Cocukta
bUyUk bir agr yok ise, yurtyebilir. Eklemleri hekimin istedigi sekilde ve
zamanda oynatabiliyorsa gtvenli bir sekilde uzatmaya devam edilebilir. Her
hastanin uzatmaya dayanma esigi farklidir. Ortalama 10 cm. uzama
yapabilirsiniz, ancak kesin 10 cm. uzar diyemeyiz, drnedin 12 cm. uzatilan
hasta da var, ancak agr nedenli daha az uzama yapilan hastalar da var.

Bu konularda dinyada henuz yerlesmis bir protokol meveut degil.

v’ Sadece alt ekstremite kemigi olan tibia kemiginin uzatildigr ameliyatlar,

v’ Capraz yapilan ameliyatiar yani bir tarafin femurunu yaparken diger
tarafin tibiasini uzatan cerrahi girisimler,

v” Ayni anda her iki femur ve her iki tibiadan beser cm uzatan ameliyat
tipleri mevcut.

Eklemlerin hareket acikigr azalmaya baglarsa uzatmayr yavaslatmak, bazen
gegcici olarak durdurmak gerekebilir. Yine istenilen hareket saglanamiyor ise
uzatmayr durdurmak gerekir. Bu nedenle uzatmaya daha baglarken
hastanin eklemlerini gok iyi galistirip, bol bol yurdmesi gerekmektedir.

Ayrica, bacak uzatma ameliyatlar éncesi, cerrahi sirasinda boyun uzamasi
nedeniyle omurilik hasarini minimize etmek igin tam omurga, servikal ve kafa
tabani MR cekilmelidir. Mutlaka Beyin ve Sinir Cerrahisi, Anestezi ve birgok
boluimle birlikte multidisipliner kararlar alinmalidir.
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Uzuv uzatma ameliyatiarnnin hangi yaslarda yapiimasina dair dunyada
kesin bir goras birligine vanimamistir. Karar igin, dncelikle cocugun bu
ameliyata adaptasyonu dnemli, kendine ¢ok kotl bir sey yapildigini
hissetmemesi agisindan dnemli ve hareketlere, fizik tedaviye uyumu dnemli.
Klinigimizde bu nedenle genellikle en erken 5 yasinda yapiyoruz. Amerika'da
7 yas itibariyle yapanlar klinikler de var. Genelde kollarin uzatimasi ergenlik
cagina birakiimaktadir.

Geg ddnemde, erigkinlerde yapilan cerrahi islemler daha sikintili
olabilmektedir. CUnky, ileri yas dzellikle X bacak gibi aksla ilgili bozukluk var
ise, bu aksin bu sekilde 20 - 25 yasina kadar kalmasi, hizli kireglenme veya
egrilik gelisimine neden olur ve diz, ayak bilegi baglarinin etkilenmesine ve
yUrayus bozukluklannin olusmasina ve/veya bel kemiginin etkilenmesine yol
acabilir. Cocuklarda uzatma sonrasi kemigin sertlesmesi, yuk tasryabilen
saglam kemik halini almasi daha hizli oldugu igin 6rnegdin 10 cm uzatma igin
alet cocukta 1yl civarinda kaliyor iken, erigkinde bu stre 1.5 yila kadar
uzayabilmektedir. Bu nedenlerden dolayi, aks bozuklugunda 4-5 yaslarinda
aks duzeltimesi ortopedik agidan daha iyidir. Diger taraftan, erigskinde de
bUylme gekirdekleri kapandigi igin gocuklarda kullanilamayan givi
Uzerinden uzatma teknigi kullanilabilinir. Bu teknikte 2 yerine 4 ameliyat goklu
ameliyatlar yapilabilir, ayni kemige hem icerinden givi, hem de disaridan
eksternal fiksator takilabilir. Uzatmanin bitiminde igteki ¢ivi gok kuguk bir
ameliyatla kilitlenerek distaki fiksator cikarnimalidir. Boylece kemik sertlegsmesi
icin gereken sureyi fiksatérde gegirmek gerekliligi ortan kalkmig olmaktadir.
On cm uzatma igin klasik sadece fiksatdr yontemi ile 1-15 yil bekleme yerine,
Givi Uzerinden uzatma yontemi ile distaki alet 3.5 - 4 ay sonra gikarilabiliniyor.

Akondroplazi hastalarinin kas-iskelet sistemi sorunlarini hafifletmek igin
duzenli fizik tedavi onerilir. Ozellikle, buyUk uzatmalarda ve goklu uzatmalarda
cok yogun fizik tedavi gerekir. Bu, eklem esnekligi ve kas gucund artirarak,
genel fonksiyonu iyilestirmeye yardimci olur.
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BOLUM 6:
SOSYAL YASAMDA AKON DROPLAZI

Akondroplazili Gocuklarin, Erigkinlerin Sosyal Hayati
Nasil Etkilenmektedir? - Oneriler
Aynur Yildinm (Akondroplazi ve Aileleri Dernegi Bagkant)

Sorunlar:

« Akondroplazili gocuklar okul hayatinda ¢cantalarinin agrr, sinif tahtalarnnin
yUksek olmasy, kendilerine uygun forma bulunamamasi gibi birgok sikintilar
yasamaktadir. Bununla birlikte, ginuimuzde akill tahtalar ve uygun lavabolar
gibi duzenlemelerle okul ortamlar daha uygun hale gelmigtir.

« Akran zorbaligr yasanabilmektedir. Tabi ki bu zorbaligin sadece
akondroplaziye 6zel olmadigini ve her bireyin bu tarz ayrnmeciliga maruz
kalabilecegini de unutmamak gerekir.

« Spor alanlarnin uygun olmamasi nedenli spor yapmakta zorlanma.

Gézamler:

« Toplumda ve ailelerde daha fazla
bilinclenme, farkindalik gelistikce bu engeller
azalabilir.

« Destek gruplari ve aile destegi, sosyal uyumu
kolaylastirabilir. Bu nedenle hep birlikte hareket
etmek gok dGnemli.

« Akondroplazi ve Aileleri Dernegi Baskani Aynur
Hanim, kendisinin okul arkadasglarni evine
davet ederek ve tiyatro oyunlarinda yer alarak
sosydallesmenin, katilimin tesvikinin kendii
yasamina ¢ok iyi geldigi 6rnegini paylast..

« Akondroplazili gocuklarin en bayUk egitimleri
evde olmaktadir, evde mutlu yetigtiriimeleri ve
her konuda bagimesiziiklarini kazanmalarina
yonelik destek verici bir ortamin saglanmasi
gibi konular cok degerlidir.
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BOLUM 7:
AKONDROPLAZjLi COCUK VE YETiSKiN SORULARI
| SORUNLARI; BIRLIKTE TARTISALIM

owe

Akondroplazi ile ilgili Merak Ettiginiz Sorular — Yanitiari:

Sorul:

Akondroplazili bir gocuga tekrar tekrar ameliyat yapilabilir mi?
Ornegin, gocuk 6.5 yaginda ameliyatiarla 12 cm. uzatildi.

Bacaklar orantili oimadidi igin tekrar ameliyat planlaniyor ve
Beyin-Omurilik Sendromu tanisi da mevcut. Bu arada medikal
tedavi i¢in de ilgili birime bagvuru yapildi.

Prof.Dr. Hakan Kinik:

Akondroplazi, yasam boyu izleme ve 6zellikle sorudaki cerrahi mudahaleler
gibi konularin deneyimli bir multidisipliner ekip tarafindan yonetilmesi
gereken bir durumdur. Akondroplazide kafatasinin omurilik ile birlestigi yerde
veya tum omurgada darlik meveut. Asagida bir sekilde bir bagd ile omurga
uzadigr halde omuriligin uzayamamasi sonucu omurgada gerilme olur ve
sonug olarak omurganin egrilmesi sonucu olusur, hatta parmakliarda
pencelesme vardir. Sinirin etkilenme riski de daha yuksektir. Double crushing
adi verilir. Eger uzatma yapllacak ise, dncelikle daralma varsa ufak bir
mMudahalede bile sinirler etkilenebilir, bu nedenle omurgadaki daralmanin
beyin cerrahisi tarafindan éncelikle serbestlestiriimesi gerekmektediir.
Ortopedist bacaklarini degerlendirir, ancak ameliyatta bacaklarinda sinirler
var, bacaklarinda ayaklarinda uzatma sirasinda felg riski artabilir. Medikal
tedavi ile ilag ile uzama saglaniyor, yilda ortalama 1.6 cm kadar, ancak uzuv
problemlerini ne kadar duzeltir? llag tedavisi aks deformitelerine ne kadar
etkisi olur ve omurga problemlerini ne kadar duzeltir? Ameliyat ile uzatma
sirasinda ilag tedavisini kullanmak uygun mu? bu konularda hentiz net bir
ddzenleme mevcut degil.

Eger higbir mudahale yapiimaz ise akondroplazili bireyler igin erigskinde
erkeklerde boy ortalama 135 cm; kizlarda ise ortalama 126 cm ulasiyor. Uzuv
uzatma ameliyatlarnda amag aslinda gunluk yagsam aktivitelerini rahat
devam ettirmelerini saglamaktir. Ornedin, otobuste bir yere tutunmak gibi
sikintilarin yagsanmamast igin boyun 150 cm Ustd olmasi gerektigi bildiriliyor.
Bu nedenle amag aslinda yasam kalitesini artirmaktir.

23
VE AILELERI DERNEGI



Alt bacak, ust bacak uzatma yapmak, denge saglamak her zaman sart
degildir. Ayrica kollarda da dengesizlik var ve hemen uzatma yapilmiyor,
ancak gok zor durumlarda (érnek; birey poposunu silemiyor), hiyjen ve
beslenme gibi durumlarda zorlanma varsa kollarda uzatma yapilimaktadir.
Cunkd kol kisaligr nedenili yetiskin hayatinda ez kullanmak zorunda olan
insanlar var. Ozetle, uzuvlara ait orantisizliklar! alt bacak, Ust bacak
dengelemek yerine daha énemili olan bireyin yasamini kaliteli devam
ettirmesini saglamaktir.

llag tedavisine baslanabilir, zaten ortopedik muayenelerine ilag tedavisini
alyor olsa dahi gitmelidir. Canku deformitesi var mi? fonskiyonel zorluklarin
degerlendirimesine ortopedist karar vermelidir. Sonug olarak bazi olgularda
belki hem ilag hem de ameliyat gerekebilir. Bu konuda tecrubeler arttikca
daha net konusulabilir.

Prof.Dr. G6kmen Kahilogullar::
Beyin Omurilik Sendromu'nda dncelikle MR ile durumu netlestirmek gerekir.
Degerlendirmeler yapildikran sonra gergekten bir intiyag varsa oncelikli

olarak serbestlestirmenin yapilmasi gerekmektedir, ondan sonra boy-uzuv
uzatma ve/veya omurgaya ait ameliyatlar planlanmalidir.

Soru 2:

Medikal ilag tedavisi akondroplazili cocuklarin bacaklari ve kol
kemikleri Gzerinden mi uzatma saglyor yoksa komple beden

olarak mi uzatiyor?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

llacin uygun sekilde ve duzenli kullanimi ile birlikte orantil dizelme
saglandigl galismalarda gosteriimistir. Normal bboy uzamasi Uzerine orantili
olarak ekstra 1.5 - 2 cm uzama sagliyor. Ameliyat ile birlikte ilag uygulanmasi
hakkinda sonuclanmig hendz bir galisma mevcut dedil. Yeni bir tedavi
oldugu igin henuz 5 yillik veriler mevcut. Ameliyatin uygulandidi yerler ile
laglarin etkiledigi yerler (plaklara etki) farkli. llag ile tedaviye yanit olumiu
saglanir ise dncelikle ilaca ne kadar yanit var, ne kadar uzama var tespit
edilmelidir. Bunun yaninda, tabi ki bireye fonksiyonel acidan ameliyat
gerekiyor ise o zaman duzeltme ameliyatlarn da yapiimalidir. Ameliyatlar
eriskin dbnemde de yapilabilmektedir.
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Soru 3:

Onug yasinda akondroplazili gocugumda énce ameliyat ile 15
cm uzama saglandi ve 9 ay ilag tedavisi yapildi ve béylece 2
cm daha uzama elde edilirken durug pozisyonunda da dizelme
tespit edildi. Kontroltinde araliklarin, biyame plaklarinin

kapanmak Gzere olmasi nedenli medikal tedavisi kesildi.
Tedavisine devam etmesi igin tekrar degerlendirilmesi
gerekiyor mu?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

Kemik yasina bakilarak kag cm daha uzayabilir karar verilir. Eger uzama
orani gok az ise devam edilmiyor. Bu nedenle ilacin erken yas kullanima
baslanmasi dnemli. Kapanmaya yakin baslanirsa tedaviye yanit daha
dusutk olabilmektedir, maksimum belki 1- 2 cm uzayabilir. Bazi veriler mevcut,
yllda 15 cm - 2 cm kadar uzamig ise daha sonra final boya da yani erigkin
boya da gelmistir ve artik ¢cok fazla bir yararr olmayacaktir.

Soru 4:

Her cocukta boy uzama degisir mi? Bu konuda ekstra dikkat

edilmesi gereken hususlar nelerdir?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

Her akondroplazili gocugun boy uzama farkliliklarr bulunmaktadir, yani her
cocuk ayni oranda uzamayabilir. Normalde 4 cm ve daha Uzerine vyillik
uzamasinin olmasi beklenir. Ailelerin ve bireyin dikkat etmesi gereken konular:

« Normal beslenmesi, fazla kilo almamasi, uykusunu dizenli almasi gibi klasik
genel saglik kosullarinin normal strdurdlmesi.

« En 6nemli kony, ilacr uygulama tekniginin ddzgdn olup olmasinin kontrol
edilmesi. Cunku hatalr uygulamalar olabilir, igneyi yaparken gergekten
ddzgun yapiliyor mu? Gerekli doz uygulaniyor mu? Net ilac dozu bellidir ve
doktorunuzun énerdigi sekilde ve dozda uygulanmasi gerekmektedir.
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Prof Dr Zehra Aycan:

Akondroplazili cocuklarin kendi uzamalarinin yaninda ilag tedavisi ile en az
yilda 15-2 cm daha buyime olmasi bebeklikte ilaca baslayan bir gocuk icin
oldukga iyi bir boy kazanimi saglayacaktir. O nedenle ilaca mumkdn olan en

kisa sUrede baslanmall ve cocuk endokrinolojisi uzmani tarafindan ilacin
etkileri/yan etkileri, buyume durumu dikkatli sekilde izienmelidir.

Soru 5:

ilact her guin ayni saatlerde yapmak sart mi?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

Ayni saatte olmasa da, benzer saatler olmasi dnemli. Yani 1- 2 saat éncesi
veya sonrasl olmak kosulu ile benzer saatlerde yapilmasi rutini saglamak
acisindan dnemilidir.

Prof.Dr. Olcay Evliyaoglu:

Uzun dénem ilac tedavilerinde ilaca uyum cok dnemlidir. Tedavi doktora
danisiimadan yarida kesilmemeli, dozu atlanmamalidir.

Soru 6:

Daha sonraki yillarda yani 20°li 40l yaslarda bu ilacin bir yan

etkisi olabilecegine dair bilgi var mi?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

Henuz ileriki yaslara ait veriler mevcut degdil. Maksimum 30 dk igerisinde
¢ozUlen gunluk kullaniimasi gereken bir ilag. Yapilan ¢aligmalarda (5 yillik
veriler) herhangi bir olumsuz uzun dénem etkisi saptanmamig. Tansiyonda
ddsme ve ignenin yapildigr yerde lokal yan etkiler gdzlenmigtir.

Prof.Dr. Olcay Evliyaoglu:

Bu tedavi hedefe ydnelik tedavilerdendir . Kemiklerin bUyUyememesinin
engellenmesine yonelik olarak gelistirildigi igin ciddi yan etki beklenmiyor.
Tabi ki, her tedavinin bir yan etkisi olabilir. Bir tedaviyi red etmeden once iyi
ddstinmek lozm. Faydasi da degerlendirilerek karar verilmesi dnerilmektedir.
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Soru7:

Cocugum 5 yasinda geniz eti - bademcik ameliyati sonrasi
oksijeni strekli dustugu icin entibe edildi. Bu sUregte uyku
apnesi oldugu tespit edildi. Uyku testi daha énce de yapilmisti.

Ancak, apneleri ilerlemis. Su an BPAP kullanmasi gerekiyor,
ancak malesef korkuyor, kullanmiyor, sadece 1-2 saat
kullaniyor. Cihazi dizenli kullanirsak uyku apne bitiyor mu?

Prof.Dr. Nazan Gobanoglu:

BPAP cihazi Uyku Apne Sendromunu tamamen ¢cozmez, kesin tedavisi
degildir. Ust hava yollarina pozitif basing vererek tedavi ediyor. Bu cihaz
hergun uyurken duzenli kullanmasi gerekmektedir. Yeni tedavilerle ve belki
ilerde yuz kemiklerinde duzelme olmasi durumunda bu alete ihtiyaci
azalabilir. Ayrica, bireyin apnesi santral mi? yoksa obstruktif (tikayici) tip mi?
ayrimi dnemili. Cunkd, santral ise beyinden kaynakli ise farkl tedavisi olabilir.
Tikayici (obstruktif) ise ilerde birey kilo almaz ise BPAP cinazina ilerde ihtiyaci
kalmayabilir. Cihaz kullanimi igin merkezlerde egitimlere katilabilirsiniz, yavas
yavas alistirmak dnemlidir.

Soru 8:

Uyku testini strekli yaptirmak gerekiyor mu? Ayrica, bu yeni

ilaca erigim/rapor igin uyku testi yaptirmak sart mi?

Prof.Dr. Zehra Aycan:

llaca erisim/rapor igin uyku testi yaptirmak sart degdil. Ancak uyku testini
doktorunuzun uygun gordugu zamanlarda yaptirmaniz dneriimektedir.

Soru 9:

Spina Bifidasi olan hastalar gcocuk sahibi olabiliyor mu?

Prof.Dr. G6kmen Kahilogullar:

Spina Bifidasi olan hastalar gocuk sahibi olabilir, drnedin hastalarnmdan
cocuk sahibi olanlar var.
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Soru10:

Akondroplazide surekli olan gegmeyen bel agrisiigin ne

yapilabilir?

Prof.Dr. Zeynep Siklar:

BUyUk olasilikla spinal stenoz, yani omurganin daralmasi durumu var.

Prof.Dr. Hakan Kinik:

Omurga daraliyor. Buna mudahale edilebilir. Agrinin nedenlert:

« Birincisi, ndrolojik yani sinirsel neden, omurilik kanalindaki daralma
nedeniyle omurilikten gikan sinirlere basi olmaktadir. Omurilik darlidr ister
yukarda ister asagida olsun sinirleri sikigtiryor. Bu da agriya neden
olabilmektedir.

- I[kincisi, akondroplazili bireylerde kemik yapisi, omurga yapisi olarak
skolyoz yani sirtin kamburlugu bulunmaktadir. Bazi akondroplazili
bireylerin kuyruk sokumu-bel arasindaki baglanti farkli olabiliyor. Bunlar
agriya neden olabiliyor.

+ Bazen de yuk fazla oldugundan agri gelisebilir.
« Bacaklar arasinda boy farki gok ise agr olabilir. Bacak boyu (drnedin

biri 2 cm daha kisa ise) esitsizligine bagh da bel agrisi skolyoz olmadan
da geligebilir.

Bu gibi nedenlerden dolayl hem Beyin ve Sinir cerrahisi hem Ortopedi hem
de Noroloji ve hatta Algoloji bolumune basvurmak gerekmektedir.
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Sorull:

Akondroplazili gocuklarin gégus kafesleri dar oldugu igin bu

durum ilerde sikinti yaratir mi?

Prof.Dr. Nazan Gobanoglu:

Sikintr ysayabilir, ama fazla degil. Gogus kafesinin daha kacuk olmas, sekil
bozuklugu olmasi nedeniyle nefes alindiginda akcigerlerin yeterince
genislemesine engel yaratabilir, bu nedenle fazla gértlmemekle birlikte
bazen nefes alirken sikinti yasayabilirler. Ancak bu durum gok az hastada
ciddi bir solunum yetersizligine neden olmaktadir.

Soru 12:

Akondroplazili 31 yagindaki bir bireyin én kolunda ileri derecede

bozukluk var. Ameliyat olabilir mi? Ameliyat i¢in yas siniri var mi?

Prof.Dr. Hakan Kinik:

Bu konuda ameliyat icin yas sinir yok. Ameliyat olabilir. Ancak mutlaka ¢ok
kapsamli degerlendirme yapilmalidir. Egrilik var mi? C seklinde ise bazen cikik
olabiliyor. Riskler anlatiimalidir. Neler kazanabilir? Neler kaybedilir? gibi
konularin da detayl konusulmasi gerekir.
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