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Ozet

Bagiwrsagin néronal bozukluklari, bagirsaklarda hareket
bozuklugu ile birlikte, yapisal olarak anormal myenterik
sinir pleksuslarindan kaynaklanir. Bunlarin arasinda en
cok bilineni dogumsal ganglion yoklugu (Hirschsprung
hastaligi), bagirsagin néronal displazisi ve ganglion sey-
rekligidir; tani ve tedavileri halen tartismalidir. Calisma-
mizda bagirsagin noronal displazisi tanist alan bir olgu ile
ganglion seyrekligi saptanan iki olguda tani ve tedavi sira-
sinda edindigimiz deneyimlerin sunulmas: amacglanmigtir.

Anahtar kelimeler: Bagirsagin néronal bozukluklari, no-
ronal displazi, ganglion seyrekligi

Summary

Neuronal intestinal malformations: Three case reports of
intestinal neuronal dysplasia and hypoganglionosis

Neuronal intestinal malformations are caused by morpho-
logically abnormal myenteric plexuses associated with dis-
motility of the intestine. Among these malformations, con-
genital aganglionosis (Hirschsprung’s disease), intestinal
neuronal dysplasia and hypoganglionosis are well known,
but their definition and treatment is still a topic of debate.
In this report, we wanted to present our experience with the
diagnostic and therapeutic steps of a case with intestinal
neuronal dysplasia, and two cases with hypoganglionosis.

Key words: Neuronal intestinal malformations, intestinal
neuronal dysplasia, hypoganglionosis

Giris

Meier-Ruge ® tarafindan ilk defa bagirsagmn noro-
nal displazisinin (BND) tanimlanmasinin ardindan,
bagirsagin diger noronal bozukluklar1 olan ganglion
seyrekligi (GS), ganglion hiicrelerinin olgunlagma-
mis olmasi ve diger ganglion kusuru tiplerinin de ta-
nimlanmastyla, i¢cinde dogumsal aganglionozisin de
(Hirschsprung hastaligi=HH) bulundugu bagirsak si-
nir pleksuslarindaki bu kusurlar, bagirsagin noronal
bozukluklar1 (BNB) ad1 altinda toplanmugtir (2:3:6.8.9),
Onceleri BNB’ler, HH olgularinda ganglionsuz par-
canin yukarisinda bulunmustur, ancak artik tekba-si-
na BNB olgular bildirilmektedir (). BNB’lere 6zgii
klinik bulgu ve belirtiler yoktur, bu nedenle tanilari
ancak alinan bagirsak biyopsilerinin 6zel doku boya-
ma yontemleri ile incelemeleri sonucu konabilmek-
tedir (3.9:13), Tedavileri halen tarismaldir 1D, Bu
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calismada HH’a 6zgii klinik bulgu ve belirtiler ile
klinigimize bagvuran 36 hastadan alinan bagirsak or-
neklerinin incelenmesi sonucu BND ve GS tanisi ko-
nan 3 olguya yaklasimlarimiz: literatiir 15181nda sun-
may1 amacgladik.

Olgu Sunumu

Olgu 1: 14 ayhk erkek, dogumundan itibaren kabiz-
lik, karinda siskinlik, kusma ve gelisme geriligi ile
klinigimize getirildi. Mekonyumunu dogumunun
ikinci giinii citkarmis oldugu ogrenildi. Muayenesin-
de karinda siskinlik vardi. Hassasiyet ve direng yok-
tu. Rektal tusede patlayici sekilde diski ¢ikist oldu.
Cekilen ayakta diiz karin grafisinde ¢ok sayida hava-
st seviyeleri gozlendi. Mide sondasi takildi ve saf-
rali sivi bosalmasi gézlendi. Biyokimyasal degerler,
sodyum: 128 mEq/L (135-150 mEq/L), potasyum:
2.8 mEq/L (3.5-5.5 mEq/L) olarak ol¢iildii. Karin
ultrasonografisi normaldi. Baryumlu kalin bagirsak
grafisinde rektal bélgede dar par¢a ve rektosigmoid
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bolgeden itibaren geniglemis kalin bagirsak izlendi.
Hastamin bagirsak tikanikligr bulgularinin olmasi
nedeniyle ve radyolojik inceleme sonucu HH diisiinii-
lerek, sag transvers loop kolostomi yapildi. Ameli-
yatta alinan tam kat rektum orneginin Hematoksilen-
Eosin (H-E) boyama ile yapilan incelemelerinde mu-
koza alti ve myenterik pleksuslarda genis bazofilik si-
toplazmali ¢ekirdekcigi belirgin olan dev ganglion
hiicreleri izlendi (Resim 1). Hasta BND olarak de-
gerlendirildi. Genel durumu diizelen hastanin izle-
minde kolostomi asagisindaki bagirsagin normal ¢a-
pa indigi gozlendi ve 2 ay sonra kolostomisi kapatil-
di. Olgumuz izlem sirasinda iki kez yiiksek ateg, kus-
ma, karinda sigme, kétii kokulu diski ve kabizlik ile
kendini gosteren enterokolit ataklariyla klinigimize
getirildi ve medikal yaklasim ile tedavi edildi. Hasta
dort kez hastanede yatarak tedavi gordii ve toplam
olarak 79 giin hastanede yatti. Hasta 3 yildir izlen-
mekte olup haftada 4 veya daha fazla sayida digkila-
maktadir.

Resim 1. Mukoza alt1 6demli ve hiperemik olup, kalinlasms
sinir pleksuslarinda artmis sayida, genis bazofilik sitoplazmal
cekirdekcigi belirgin olan dev ganglion hiicreleri (Oklar) (H-
E, X100).

Olgu 2: Dogumunun ardindan karin giskinligi, saf-
rali kusma ve kabizlik yakinmalart ile klinigimize ge-
tirilen 3 giinliik kiz hastanin dykiisiinde mekonyumu-
nu dogumunun ikinci giinii ¢ikardigi ogrenildi. Mu-
ayenede karin sis bulundu. Biyokimyasal degerler
normaldi. Ayakta diiz karin grafisinde ¢ok sayida ha-
va-siwi seviyeleri goriildii. Baryumlu distal kalin ba-
gursak grafisinde rektosigmoid béolgede dar parca-yi
izleyen genislemiy kalin bagirsak saptandi. Olgu-
muzda bagirsak tikanikligi bulgularinin olmast ve
radyolojik incelmede HH ile uyumlu gériiniim olma-
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st nedeniyle, sag transvers loop kolostomi yapild:.
Ameliyatta alinan tam kat rektum érneginin H-E bo-
yama ile yapilan incelemelerinde, kas tabakast i¢gin-
de ve mukoza altinda kalinlagmug periferik sinir lifle-
ri arasinda sayica az ganglion hiicreleri izlendi (Re-
sim 2). Hastaya GS tanist konuldu ve bir yil izlemin
ardindan kolostomisi kapatildi. Ameliyat sonrast kli-
nik durum normal seyretti. Olgumuz iki kez hastane-
de yatarak tedavi gordii ve toplam olarak 18 giin
hastanede kaldi. Kolostomi kapatilmasinin iizerinden
4 yil ge¢mis olan hasta giinde en az bir kez diskila-
maktadir.

Resim 2. Kas tabakasi icinde ve mukoza altinda kalinlasmis
periferik sinir lifleri arasinda bu mikroskobik alanda yalniz
bir ganglion hiicresi goriilityor (Ok) (H-E, X100).

Olgu 3: 2 yasinda kiz, dogumundan itibaren safrali
kusma, karinda siskinlik, kabizlik yakinmalariyla ile
getirildi. Mekonyumunu dogumunun ikinci giinii ¢i-
karmis. Muayenede karinda siskinlik vardi. Rektal
tusede patlayict sekilde digki ¢ikisi oldu. Cekilen
ayakta diiz karin grafisinde cok sayida hava-sivi se-
viyesi goriildii. Mide sondasindan safrali sivi bosal-
mast gozlendi. Biyokimyasal degerler normaldi. Bar-
yumlu distal kalin bagirsak grafisinde dar rektum
parcasimin yukarisinda gecis bolgesi ve genislemig
kalin bagirsak boliimii goriildii. Alinan rektum drne-
ginin H-E boyama ile yapilan incelemelerinde kas
tabakast i¢inde az sayida ganglion hiicresi goriildii
(Resim 3). Patolojik tant GS olarak konuldu. Agizdan
beslenme kesildi, mide sondas: takildi, genis etki
alanli antibiyotik ve bosaltict lavmanlar baglandi.
Tedaviye yanit veren hasta diizenli beslenme ve dig-
kilama gozlenince taburcu edildi. Olgumuz toplam
olarak 22 giin hastanede yatnustir, haftada en az 4
kez diskilamaktadir ve 4 yildan beri izlenmektedir.
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Resim 3. Kas tabakasi icinde mikroskobik alanda bir ganglion
hiicresi goriillmektedir (Ok) (H-E, X200).

Tartisma

BNB’li olgularin klinik bulgu ve belirtileri HH’ye
benzer oldugundan, bu hastaliklar daha 6nce yalanci
HH, HH benzeri bozukluklar veya degisik bicimli
HH olarak adlandirilmistir 34:8), Gergekten de bu ol-
gularin cogu mekonyum ¢ikist gecikmesi, kabizlik,
bagirsak tikanikligi bulgulari, ishal ve enterokolit
atag1 ile kendilerini gostermektedir. Ure ve ark. (13)
BNB’li olgularin yaklasik % 60’inda ana belirtinin
kabizlik ve mekonyum c¢ikist gecikmesi oldugu,
% 30’unda bagirsak tikanmasi, % 6’sinda enteroko-
lit, % 4’iinde tagma inkontinansi bulundugunu sapta-
muglar; bagirsak tikanikliginin klasik HH ile karsilas-
tirlldiginda BND’lilerde daha fazla oldugunu bildir-
mislerdir. BNB’li ii¢ olgumuzda da bagirsak tikan-
mas1 bulgulariin yaninda, mekonyum cikisinin ge-
cikmesi, karinda sigkinlik ve kabizlik oykiileri vardi.

Tip A ve tip B olarak smiflandirilabilen BND’nin
tekbagina siklig1 rektum orneklerinde % 0.3 ile % 40
arasinda degismektedir (68.9). Gillick ve ark. @ HH
on tanis1 konan 418 hastadan alinan rektum ornekle-
ri sonucu BND sikliginin % 7.8 oldugunu bulmuslar-
dir. Bununla beraber, HH semptomlari ile incelenen
olgularin yalniz % 50'sinde klasik HH tablosunun
bulundugu, olgularin % 20-40'inda BND'nin etken
oldugu belirtilmektedir 12), GS’nin goriilme siklig1
ise degiskenlik gostermektedir. Ure ve ark. (13) 141
BNB’li olgunun biyopsilerini ayrintil1 bir sekilde in-
celemisler ve bu olgularin, % 28’inde tekbagina
ganglion yoklugu, % 24’iinde ganglion yoklu-
gu+BND, % 14’tinde BND, % 6’sinda GS ve %
28’inde diger bozukluklari saptamistir.

BND ve GS’nin kesin tanist rektum ornekleriyle
konmaktadir (111D, BND histopatolojik olarak bagir-
sak sinir pleksuslarinda ganglion fazlaligi ve dev
ganglionlarin yanisira, yanlis yerlesimli ganglion
hiicreleri veya artmis asetilkolinesteraza sahip kalin-
lagmis olmus sinir liflerinin goriilmesi ile karakterize
bir hastaliktir (25.7), GS tanis1 ise, biyopsilerde mi-
yenterik pleksusta ganglion sayisinin azalmasi ve kii-
¢iik boyutlu ganglion hiicrelerinin goriilmesi ile kon-
maktadir 4. BND’li olgumuzdan alinan tam kat rek-
tum Orneginin patolojik incelemelerinde sayica art-
mis, genis bazofilik sitoplazmali, ¢ekirdekgigi belir-
gin olan dev ganglion hiicreleri goriildii. Ayrica pa-
rasempatik sinir lifleri kalinlasmisti. Asetilkolineste-
raz aktivitesini gostermek i¢in immiinohistokimyasal
boyama yapilamadi. GS tanisi konan iki olgumuzdan
aldigimiz rektum Orneginde ganglion hiicre sayila-
rinin azalmis oldugu goriildii.

Miyenterik pleksusun, noral ve glial stroma hacmi-
nin geleneksel histopatolojik yontemler ile degerlen-
dirilmesi zordur, bununla birlikte immiinohistokim-
yasal, floresan mikroskopi ya da iki boyutlu goriintii-
leme yontemleri ile BND ve GS’nin tanist daha dog-
ru konabilmektedir (34:8.13) Tekant ve ark. (12) iilke-
mizde immiinohistokimyasal yontemlerin yetersizli-
8i nedeniyle BND tanisinin zor konabildigini, ancak
deneyimli patologlarin H-E ile hazirlanan 6rnekleri,
klinik bagvurularla birlikte degerlendirmesi halinde
tan1 koyabilecegini bildirmislerdir. Bizim olgulari-
miza da BND ve GS tanilar1 rutin H-E boyama yon-
temi ile konmustur.

Ozellikle BND tanisinin konmasinda rutin H-E boya-
ma ile onemli zorluklarla karsilagildigr bildirilmigtir
(. Ulkemizde bu yontem diginda bagirsakta sinir
pleksuslarinin ve ganglion hiicrelerinin degerlendi-
rilmesine 6nemli olan immiinohistokimyasal boyama
yontemleri rutin uygulamaya girmemistir (12). Bu ne-
denle BNB’lerin tanisinda izlenecek yol; siipheli ol-
gularda bagirsak orneklerinin immiinohistokimyasal
boyama yontemleri ile incelenmesi, bunun miimkiin
olmadig1 yalniz H-E boyama yapilabilen merkezler-
de BNB’lerin degerlendirilmesinin deneyimli pato-
loglar tarafindan yapilmasidir.

HH olgulart haric BNB’li hastalarin tedavisinde bo-

saltict lavmanlar ve digki yumusaticilarin yeterli ola-
cag bildirilmektedir (27-3), BND’li olgularda en az 6
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aylik konservatif tedaviye karsin bagirsak semptom-
lar1 siiriiyorsa i¢ miyektomi, siddetli bagirsak tika-
niklig1 olan bebeklerde ise kolostomi yapilabilecegi
ileri siiriilmiistiir (7-8:10), Gillick ve ark. (2) 33 BND’li
olgunun 21’ini (% 64) konservatif olarak, digerlerini
ise i¢ sfinkter miyektomisi ve miyektomi+genislemis
sigmoid bagirsagin ¢ikarilmasi ile bagarili bir sekilde
tedavi etmigler. GS’li olgularinin tedavisinde de ilk
olarak konservatif yontemlerin denenmesi gerektigi,
diizelmeyen hastalarda enterostomi ve/veya miyek-
tomi uygulanabilecegi bildirilmektedir ). Ancak GS
kotii seyirlidir ve oliim orani yaklasik % 40’bulun-
mustur ), Kobota ve ark. 4 yenidogan déneminde
bulgu veren GS’li 6 hastadan 4’iine laparotomi ve
enterostomi, diger iki hastaya ise yalniz enterostomi
uygulamislar; bu olgulardan ii¢ii kaybedilmis, ticii
ise enterostomileri kapatildiktan sonra sorunsuz iz-
lenmistir. Ure ve ark. (13) GS’li bir olgularini entero-
kolit ve sepsis nedeniyle kaybetmisler, ayrica rezek-
siyon uyguladiklart GS’li hastalarinin yarisindan faz-
lasinda bulgularin siirdiigiinii saptadiklarindan ile-
orektostomiden kag¢inmak i¢in seyrek ganglionlu
parcanin birakilmasini 6nermislerdir. Bagirsak sinir
sistemi gelisiminin dogum sonrasinda da siirmesi ne-
deniyle konservatif tedaviyi uzun siire siirdiirmenin
BNB’li hastalarda olumlu yanit olasiligini arttirdigi
bildirilmistir (2:12),

BND’li ve GS’li birer olgumuza HH 6n tanis1 ile ko-
lostomi yapildi. Diger olgumuz genis etki alanli anti-
biyotik, mide sondast ile iist gastrointestinal sistemin
dinlendirilmesi ve bosaltici lavmanlar uygulanarak
konservatif tedavi edildi. Kolostomileri kapatildiktan
sonra BND’li olgumuzda bir kez enterokolit gelisti,
ancak halen tiim olgularimiz sorunsuz izlenmektedir.

Sonug olarak ganglion yoklugu disinda nadir rastla-
nan BNB’lerle 6zel boyama yontemlerinin rutin uy-
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gulamaya girmesi ile daha sik karsilasilacagi bir ger-
¢ektir. Giintimiizde bu olgulara yaklagim yontemleri
net bir sekilde belirlenmemistir, ancak BNB’li olgu-
lar arttik¢a yaklasim yontemleri de yavas yavas orta-
ya ¢ikacaktir.
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