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Gardner sendromu: Olgu sunumu
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OZET

Gardner Sendromu, gastrointestinal sistemde polipozis, osteoma, cilt ve yumusak
doku timorleriyle karakterize otozomal dominant kalitim gésteren, nadir goriilen
multisistemik bir hastaliktir. Bu sendromda, profilaktik rezeksiyon yapilmazsa
hastalarda %100%e yakin oranda malignite gelismektedir. Hastalarin yaklasik
yarisinda gériilen osteomlar cogunlukla bas bélgesinde yer almaktadirlar. Ug veya
daha fazla sayida osteom varliginda Gardner Sendromunun arastiriimasi gereklidir.
Cilt bulgular; Epidermoid kist, fibrom, lipom, leiyomyom ve desmoid tiimérleri
icermektedir. Burada karin agrisi ve ishal sikayetiyle klinigimize basvuran polipozis
koli ve osteomu olan 21 yasindaki olguyu sunuyoruz.

Anahtar Kelimeler: Cpolipozis koli, osteom, epidermoid kist

SUMMARY

Gardner Syndrome: Case Report

Gardner Syndrome is a rare multi systemic, autosomal dominant inherited disorder
characterized with poliposis, skin and soft tissue tumors. In this syndrome, if
prophylactic total colectomy is not performed, malignant neoplasms may develop
nearly in all patients. Half of the osteomas occur in head region. Gardner syndrome
must be investigated in patients with three or more osteomas. Skin findings include
epidermoid cyst, fibroid, lipoma, leiomyoma ve desmoid tumors. We present a case
of a 21-year-old patient with polyposis coli and osteoma, which admitted to our
hospital with abdominal pain and diarrhea.
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Giris

Gardner Sendromu, intestinal polipozis, kemik ve yumusak
doku timoérleri, epidermal inkliizyon kistleri, lipom, fibrom, ko-
lonik, gastrik ve duodenal polipozis ile karakterize otozomal
dominant kalitim gésteren bir hastaliktir. Gardner sendromu,
Familyal Adenomat6z Polipozisin (FAP) bir subgrubu olarak
degerlendiriimektedir. 1951 yilinda Gardner ve arkadaslari,
malign transformasyonla karakterize kolon polipleri ve yumu-
sak doku timérleri arasindaki baglantilari saptamistir. Hemen
ardindan ise bu hastaligin otozomal dominant kalitim pater-
ninde oldugunu gdstermislerdir (1,2,3). Gardner Sendromun-
daki genetik mutasyonun Adenomatdz Poliposiz Koli (APC)
lokusu olan 5921 kromozomal band bdlgesinde oldugu sap-
tanmistir. Bu bolgede 1400’den fazla mutasyon gosterilmistir
(4). Gardner Sendromunda gdzlenen ektstrakolonik birgcok
farkli tutulum ayni genetik mutasyonun degisken penetransi
ile aciklanmaktadir. Ekstrakolonik tutulum daha ¢ok APC gen
mutasyonuna sahip hastalarda gézlenmektedir. Ayrica hasta-
idin multifaktdriyel olup yasam tarzi, sigara ve diyet gibi birgok
cevresel faktorinde etkili oldugu disunilmektedir (5).

Gardner Sendromu tanisi yaklasik bir milyon kiside bir ko-
nulmaktadir. Gastrointestinal polipoziste profilaktik rezeksiyon
yapilmazsa hastalarda %100’e yakin oranda malignite gelis-
mektedir (5).

Burada karin agrisi ve ishal sikayetiyle klinigimize basvurup
yapilan tetkikler sonucunda Gardner Sendromu tanisi alan ol-
guyu sunuyoruz.

Olgu Sunumu

21 yasindaki erkek hasta karin agrisi ve ishal sikayetleriyle
GATA Gastroenteroloji poliklinigine basvurdu. Alinan anam-
nezde karin agrisi sikayetinin yaklasik 4 yildir devam ettigi
ve zaman zaman artis gosterdigi égrenildi. ishal sikayetinin
ise ¢cocukluk yaslarindan itibaren oldugunu ve giinde 3-4 kez
digkiladigini ifade etti. Bu sikayetlerle birka¢ kez hastaneye
basvurmus. Ayrintili tetkik yapilmayan hasta verilen tedaviler-
den fayda gérmemis. Hastanin 6zgegmiginde yaklasik 5 ay
once mandibuladaki sislik nedeniyle opere oldugu 6grenildi.
Cikartilan lezyon osteom olarak degerlendiriimis. Soygec¢cmi-
sinde babasinin 45 yasinda kolon kanseri nedeniyle ex oldu-
gu 6grenildi. Abisinin ise 30 yasinda kolon kanseri nedeniyle
total kolektomi operasyonu oldugunu ifade etti. Yapilan fizik
muayenede; Kalp ve akciger sesleri tabii, batin muayenesi
normal olarak degerlendirildi. Sag mandibular bdlgede ope-
rasyona bagl skar ve yaklasik 1 cm ¢apinda sislik izlendi. Ya-
pilan laboratuar incelemede; WBC: 3.900/mm3, Hb: 16.5 g/dL,
PIt: 256.000 /mL, INR: 1.08, aPTT: 27 sn, Sedimentasyon: 6
mm/h, Ure: 28 mg/dL, Kreatinin: 0.92 mg/dL, AST: 29 U/L, ALT:
45 U/L, Na: 141 mmol/L, K: 4.7 mmol/L, TSH: 1.99 mikroU/
mL, Anti-Transglutaminaz antikorlar: Negatif, Viral markerlar:
Negatif, ANA: Negatif, Gaita mikroskopisi ve parazitolojik in-
celeme: Normal, TiT: Normal saptandi. Yapilan gastroduode-
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noskopide pangastrit, kolonskopide ise anal kanaldan cekuma
kadar devam eden, ¢ok sayida, en biyigi 1 cm olan polipoid
lezyonlar izlendi (Resim 1). Alinan biyopsilerde hafif derece

Resim 1. Kolonskopide goriilen gok sayida, en blyigl 1 cm olan polipoid lezyonlar

displaziye sahip tubiiler adenom saptandi. ince barsak pasaj
grafisi normal olarak degerlendirildi. Yapilan tim batin ve ti-
roid ultrasonografide patoloji saptanmadi. Beyin ve maksillo-
fasial bolge bilgisayarli tomografi incelemesinde; Sag mandi-
bular kondil komsulugunda, antero-mediale dogru kuguk bir
parmaksi bir ¢ikinti seklinde uzanim gésteren, 1 cm’den ku-
¢ik hiperdens lezyon izlendi. Ayrica sag angulus mandibula
komsulugunda da korteksten mediale dogru ekzofitik uzanim
gOsteren yaklasik 15x10 mm boyutlarinda ikinci bir sklerotik
alan izlendi (Resim 2). Kemik sintigrafisinde; Sag angulus
mandibula inferiorunda yaklasik 18x9 mm boyutlarinda fokal
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Resim 2. Sa§ angulus mandibula komsulugunda korteksten mediale dogru ekzofitik uzanim
gosteren yaklasik 15x10 mm boyutlarinda sklerotik alan (ok ile gosterilmistir)
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artmis aktivite tutulumu izlendi ve bunun benign karakterde
oldugu degerlendirildi (Resim 3). Hastaya goz hastaliklar
konsultasyonu alindi. Yapilan muayenede her iki gézde yer
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Resim 3. Kemik sintigrafisinde sag angulus mandibula inferiorunda yaklasik 18x9 mm
boyutlarinda fokal artmis aktivite tutulumu

yer ovoid sekilde, gevresi iyi sinirli, hiperpigmente lezyonlar
izlendi. Mandibular osteom ve kolonda polipozis koli sapta-
nan, bununla birlikte ailede kolon kanseri dykusu olan hastaya
Gardner Sendromu tanisi konuldu. Hasta ile kolorektal kanser
riski bilgisi paylasilarak total kolektomi dnerildi. Hastanin tim
aile bireylerinin bu sendrom agisindan degerlendirilmeleri ge-
rektigi bildirildi.

Tartisma

FAP’In bir varyanti olan Gardner Sendromu, gastrointestinal
sistemde polipozis, osteoma, cilt ve yumusak doku timoérleriy-
le karakterize, otozomal dominant kalitim gdsteren, nadir g6-
riilen multisistemik bir hastaliktir. insidansi 1/1.000.000 olarak
degerlendirilmektedir (5). Gardner Sendromunun gastrointes-
tinal sistem bulgulari; Kolonik adenomatéz polipler, mide ve
ince barsakta adenomatoz polipler (hastalarin yaklasik %10’u)
ve periampuller timdrlerdir (hastalarin yaklasik %1’i) (6).

Gardner Sendromunda saptanan genetik mutasyon APC
geninde 5321 kromozomal band boélgesinde (kodon 1403
ve 1578) iken klasik FAP’ta kodon 169-1600'dadir. Gardner
Sendromunda gézlenen ekstrakolonik bir¢cok farkl tutulum
ayni genetik mutasyonun degisken penetransi ile agiklanmak-
tadir (7). Ayrica hastalik multifaktoriyel karakterde olup sigara,
diyet ve travma gibi birgok ¢evresel faktoriin de etkili oldugu
disunilmektedir (5). Hastalarin buyik cogunlugu aile hika-
yesine sahiptir. Fakat hastalarin %25’i yeni dominant gelisim
gOsterip ailede etkilenen ilk birey olabilirler. Bu hastalar ge-
nellikle barsak semptomlari agisindan tibbi kontrol altinda ol-
madiklarindan %67’sinde kolorektal kanser gelismektedir. Te-
davisiz hastalarin neredeyse tamaminda 40 yasina gelmeden
kolon kanseri gelismektedir. Polip gelisimi genellikle ergenlik
doéneminde baslamakla birlikte tani gogunlukla 3. dekatta ko-
nulmaktadir. Kolonoskopik takip yapilan hastalarda 40 yasina
kadar polip saptanmamis ise takip sonlandirilabilir. Polip geli-
simiyle ilgili olarak 6nemli noktalardan biri de gastrointestinal
kanalin diger bolgelerinde de gelisebilmeleridir. Kolektomiyi
takiben FAP hastalarinin yaklagik %5%’inde duodenal kanser
gelismektedir (8).

Hastalarin %75’inde, bizim olgumuzda da goérildigu gibi,
g6z muayenesi sonucunda konjenital hipertrofik multifokal
pigmente lezyonlar saptanirlar. Bu lezyonlar normal populas-
yona goére 3 kat daha sik gortilmelerine karsin bu hastalik igin
spesifik degildir (9).

Osteomlar hastalarin %50’sinde gorulmektedir. Cogunlukla
bas boélgesinde yer almakta olup siklikla mandibula ve mak-
silla kemikleri etkilenmistir. Bizim olgumuzda da mandibula
tutulumu mevcuttu. Bircok hastada dental cerrahi hikayesi
mevcuttur. Genellikle rutin panaromik grafi taramalarinda sap-
tanirlar (10). Cogunlukla asemptomatiktir ve agr sik gozlen-
mez. Lezyonlar asimetri yarattiklari zaman semptomatik hale
gegerler (11). Uzun kemikler ve falankslar da etkilenebilirler. 3’
ten daha fazla sayida osteom tespit edildiginde Gardner Send-
romu yonunden arastirma yapmak gereklidir.

Gardner Sendromunda gozlenen en sik cilt bulgusu epider-
moid Kisttir (%70). Ekstremiteler, yiz ve kafa derisinde sap-
tanabilir. Cogunlukla asemptomatik olan bu lezyonlar nadiren
kasinti ve kizariklik ile birlikte olabilirler. Gézlenen diger cilt
bulgulari ise; Fibrom, lipom, leiyomyom ve hiperpigmente cilt
lezyonlaridir (12).

Desmoid timdrler hastalarin yaklasik %%’inde gézlenmek-
tedir. Gelisiminde 3 faktor oldugu disutnllmektedir; Genetik
defekt, travma ve seks steroidleri (13). Herhangi bir donemde
gorulebilmesine karsin gogunlukla cerrahi operasyonu takiben
5 yil iginde geligirler. Gegirilmis cerrahi ile guglu baglantisi
olmasina ragmen FAP hastalarinda intraabdominal desmoid
timorler spontan gelisebilmektedir. Desmoid timorler kadin-
larda daha sik gdzlenir ve anti-6strojen ilaclarla bagarili bir se-
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kilde tedavi edilirler (14). Bu hastalardaki genetik mutasyonun
kodon 1444’te oldugu gosterilmistir (15).

Gardner Sendromunda gorilen diger bulgular; Hepatom,
hepatoblastom, tiroid papiller karsinom, biliyer ve adrenal ne-
oplazmlar, osteosarkom, kondrosarkom, benign intrakranial
neoplazm, fibrom ve leiyomyomdur. Gardner Sendromu tanisi
konulan hastalar yukarida bahsedilen bulgular agisindan mut-
laka arastiriimahdirlar (16).

Kolonoskopide 30 veya daha fazla polip gézlenmesi ve bi-
yopside displazi saptanmasi durumunda kolektomi énerilmek-
tedir. Onerilen cerrahi secenekleri; Proktokolektomi ve kalic
terminal ileostomi, subtotal kolektomi ve ileorektal anastomoz,
restoratif proktokolektomi ve ileal pos anastomozudur. Rek-
tumu koruyan cerrahilerde %25-59 oraninda rektal karsinom
gelisme riski vardir. Bu nedenle rektal mukoza birakilmamasi
onerilmektedir (17). Profilaktik cerrahi rezeksiyon 30 yasindan
once yapilmalidir. Daha geng yaslarda ¢ok sayida polip sap-
tanmasi durumunda erken cerrahi tedavi fayda gésterebilmek-
tedir.

Cerrahi tedavilerin higbiri ideal degildir ve birgok komp-
likasyona neden olabilir. Bu nedenle bir grup ila¢ denenmis
ve nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin bu hastalardaki kolo-
rektal karsinomlarin regresyonuna neden oldugu bildirilmigtir
(18,19,20,21). Selekoksib 400 mg/gtin, polip boyutlarini azalt-
mak igin kullaniimakta olup FDA tarafindan da onaylanmistir.

Sonug olarak polipozis koli, osteom, cilt ve yumusak doku
tumédrleriyle karakterize bir hastalik olan Garnder Sendromu;
intestinal poliplerin yiiksek malign transformasyon riskinden
dolay! yakin takip edilmeli ve cerrahi tedavi acisindan deger-
lendirilmelidir.
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