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ÖÖZZEETT  
Velokardiyofasiyal sendrom (VKFS) 22. kromozomun q11 band›nda gözlenen
mikrodelesyonlar›n efllik etti¤i, insanlarda görülen en yayg›n mikrodelesyon
sendromudur. VKFS hastalar›n›n davran›flsal, psikiyatrik, nöropsikolojik ve lisan
bozukluklar›n›n gözlendi¤i karakteristik bir davran›flsal fenotipleri vard›r. Çal›fl-
malarda, VKFS hastalar›nda flizofreni, duygudurum bozukluklar› ve dikkat eksik-
li¤i hiperaktivite bozuklu¤u s›kl›¤›n›n artm›fl oldu¤una dikkat çekilmektedir. Bu
yaz›da, VKFS’un efllik etti¤i bir flizofreni tablosunun sunulmas› amaçlanm›flt›r.
(Nöropsikiyatri Arflivi 2009; 46: 27-9)
Anahtar kelimeler: Velokardiyofasiyal, flizofreni, genetik

AABBSSTTRRAACCTT
Velocardiofacial syndrome (VCFS), the most frequent microdeletion syndrome
identified in humans, is associated with chromosomal microdeletions in the q11
band of chromosome 22. Individuals with VCFS are reported to have a 
characteristic behavioral phenotype with high rates of behavioral, psychiatric,
neuropsychological and linguistic disorders. It was noted that patients with VCFS
have a higher prevalence of schizophrenia, mood disorders and attention deficit
hyperactivity disorder. This article aimed to present a case of VCFS with 
schizophrenia. (Archives of Neuropsychiatry 2009; 46: 27-9)
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Girifl

Velo-kardiyo-fasiyal sendrom (VKFS), 22q11.2 kromozomal
bölgesinin delesyonu sonucu ortaya ç›kan, kardiyak defekt, da-
mak anomalileri, ö¤renme güçlükleri ve psikiyatrik belirtilerle
seyreden bir tablodur (1,2). VKFS yaklafl›k her 1/5000 do¤umda
görülen yayg›n bir genetik rahats›zl›kt›r (3). VKFS bafll›¤› alt›nda
farkl› sistemleri tutabilen birçok anomali bulunmakla birlikte, en
önemli bulgular› yar›k damak, kardiyak defektler, karakteristik
yüz görünümü, hafif ö¤renme sorunlar›, psikiyatrik problemler,
göz bulgular›, iflitme problemleri, immünolojik sorunlar, kas ve is-
kelet sistemi anomalileri ile konuflma ve beslenme sorunlar›d›r 
(4,5,6). Ancak bu anomalilerin hepsi tüm olgularda bulunmayabi-
lir. VKFS’de %90’n›n üzerindeki hastada sitogenetik ve floresan in
situ hibridizasyon (FISH) teknikleriyle 22. kromozomun uzun ko-
lunda delesyon (22q11) saptanm›flt›r. Vakalar›n %90’›nda bozukluk
yeni mutasyonlar nedeniyle olmakla beraber, ailelerin %10'unda
otozomal dominant bir geçiflin varl›¤› tespit edilmifltir (7,8). 

VKFS hastalar›nda, kifliler aras› iliflkilerde problemler, do-
nuk afekt, afl›r› dürtüsel davran›fllar gibi mizaç özellikleri bildiril-
mifltir (9). Psikiyatrik hastal›klar aras›ndan en çok dikkat eksik-
li¤i hiperaktivite bozuklu¤u (DEHB) ve flizofreni ile iliflkisi üzerin-

de durulmufl, otizim, anksiyete bozukluklar› ve duygudurum bo-
zukluklar› ile iliflkisinden de bahsedilmifltir (6,10,11). Yap›lan ça-
l›flmalarda flizofreni ile 22q11 delesyonu aras›nda bir iliflki oldu-
¤u ve bu iliflkinin flizofreni hastalar›nda yap›lan ba¤lant› analizi
çal›flmalar›nda elde edilen en önemli bulgu oldu¤u belirtilmifltir
(12,13). Çal›flmalarda 22q11 delesyonunun toplumda %0.016 gö-
rülmesine karfl›n, eriflkin flizofreni hastalar›nda %2’ye varan, er-
ken bafllang›çl› flizofreni hastalar›nda ise %6’ya varan oranlar-
da görüldü¤ü bildirilmifltir (14). Bununla birlikte, ister erken bafl-
lang›çl› olsun ister olmas›n flizofreni ile VKFS aras›nda bir iliflki
olmad›¤›n› bildiren çal›flmalar da bulunmaktad›r (15,16). fiizofre-
ni ile VKFS aras›ndaki iliflkiyi gösteren çok say›da yay›n olmas›-
na ra¤men, ülkemizde bu iliflkiyi gösteren herhangi bir yay›na
rastlanmam›flt›r. Bu sebeple, bu yaz›da flizofreninin efllik etti¤i
bir VKFS olgusunun sunulmas› amaçlanm›flt›r.

Olgu Sunumu

E.A. 19 yafl›nda bir kad›n hastad›r. Sesler iflitme, insanlar
görme, geceleri ba¤›rma ve korku flikâyetleriyle servisimize
baflvurmufltur. Öyküsünden flikâyetlerinin yaklafl›k 6 y›l önce hal
ve hareketlerinde de¤ifliklikler, okula ev k›yafetiyle, çantas›z bir



flekilde gitme, ayn› günlerde gece ba¤›rarak uykudan uyanma-
lar ve korku fleklinde bafllad›¤› ö¤renilmifltir. Bu dönemde evde
perdeleri kapal› tuttu¤unu, telefonlar› açt›rmad›¤›n›, kap› ve
pencereleri kapatt›rd›¤›n› ifade etmifltir. O dönemde flikâyetleri-
nin sürmesi üzerine gitti¤i doktor taraf›ndan olanzapin 10
mg/gün bafllanm›fl ve s›k›nt›lar›nda bir miktar düzelme olmufltur.
Bu düzelmeden sonra zaman zaman flikâyetlerinde art›fl gözle-
nen hasta, çeflitli dönemlerde risperidon ve ketiyapin kullan-
m›flt›r. Servise baflvurusundan 2 ay önce irritabilite ve sinirlili-
¤inde art›fl olmas› üzerine ilaçlar› kesilip sülpirid 200 mg/gün ve
sodyum valproat 500 mg/gün bafllanm›flt›r. Sinirlilik, ba¤›rma,
a¤lama, korku ve irritabilitesinin daha çok artmas› üzerine 1 ay
önce, 16 gün Denizli Devlet Hastanesi Psikiyatri servisinde ya-
tarak tedavi görmüfltür. Hastanede aripiprazol 30 mg/gün, olan-
zapin 20 mg/gün, sodyum valproat 1000 mg/gün bafllanm›flt›r.
K›smi remisyonla taburcu edilen hastan›n belirtilerinde daha
fazla düzelme olmamas› üzerine klini¤imize yat›r›lm›flt›r. 

Özgeçmiflinde 5 yafl›nda ventriküler septal defekt (VSD)
ameliyat› olma, ayr›ca s›k burun kanamas› ve pnömoni geçirme
öyküsü mevcuttur. Hastan›n dil gelifliminin zaman›nda oldu¤u
ancak konuflmas›n›n tam olarak anlafl›lamad›¤›, ayr›ca okul ba-
flar›s›n›n düflük oldu¤u ö¤renilmifltir. Soy geçmiflinde ise belir-
gin bir özellik saptanmam›flt›r.

Yap›lan ruhsal muayenesinde, hastan›n k›smen uyumlu,
duygudurumunun irritabl, duygulan›m›n anksiyeteli oldu¤u göz-
lenmifltir. ‹flitsel ve görsel varsan›lar›n yan› s›ra düflünce içeri-
¤inde referans ve perseküsyon sanr›lar› saptanm›flt›r. Ayr›ca
soyutlama, gerçe¤i de¤erlendirme ve yarg›lamas›n›n bozuk ol-
du¤u tespit edilmifltir.

Yap›lan fiziksel muayenesinde, boy k›sal›¤› (145 cm), uzun
yüz, retrognati, kulaklar küçük, burun kökü belirgin, burun ka-
natlar› dar yerleflimli olan bulböz tip burun yap›s›, küçük a¤›z,
molar hipoplazi, üst dudak kavsi belirgin, ense saç çizgisi dü-
flük, el ve ayak parmaklar›nda k›sal›k mevcut oldu¤u saptanm›fl-
t›r. Hastaya uygulanan WA‹S-R (Wechsler Yetiflkinler Zekâ Öl-
çe¤i-Gözden Geçirilmifl Formu) testi sonucunda toplam IQ 58
(hafif derecede mental retardasyon ile uyumlu) olarak de¤er-
lendirilmifltir. Hastan›n yap›lan GTG-bantlamas›nda 46,XX nor-
mal karyotip saptanmas›na karfl›n, 22q11 bölgesine yönelik öz-
gül probla yap›lan FISH (Kreatech, MD DGCR ‘N25’ 22q11/2qter)
analizinde 22q11 bölgesinde delesyon gözlenmifl ve VKSF ile
uyumlu oldu¤u tespit edilmifltir. Hastan›n hemogram, glukoz,
sodyum, potasyum, klor, üre, kreatinin, AST, ALT, TSH, FT3, FT4,
folat, vitamin B12 tetkiklerinde bir patoloji saptanmam›flt›r. Tiro-
it USG tetkikinde sol-sa¤ servikal bölgede birkaç adet lenf nodu
gözlenmifl ancak yap›lan endokrinolojik de¤erlendirilmede
önemli bir patoloji olmad›¤› belirtilerek takip önerilmifltir. Eko-
kardiyografisi, Renal USG’si, Kranial BT’si ve EEG’si normal ola-
rak bulunmufltur. Hiponazal konuflmas› olmas›ndan dolay› Kulak
Burun Bo¤az konsültasyonu istenmifl, yar›k damak dudak olma-
d›¤› belirtilmifltir. Olanzapin 10 mg/gün, aripiprazol 30mg/gün
bafllanm›fl, hastan›n ajitasyonlar›n›n devam etmesi üzerine
olanzapin 20 mg’a ç›kar›lm›flt›r. Hastan›n iflitsel ve görsel varsa-
n›lar›n›n, perseküsyon sanr›s›n›n devam etmesi üzerine aripip-
razol kesilmifl, risperidon 4 mg/gün, olanzapin 10 mg ile devam
edilmifltir. Tedaviden fayda gören ve iflitsel ve görsel varsan›la-
r› kaybolan hasta, risperidonu 2 mg’a düflülerek taburcu edil-
mifltir. Halen kontrollere düzenli olarak gelen hastan›n son 6 ay-
l›k izleminde aktif psikopatoloji tespit edilememifltir. 

Tart›flma

Hastada boy k›sal›¤›, uzun yüz, retrognati, küçük kulaklar,
bulböz tip burun yap›s›, küçük a¤›z, molar hipoplazi, üst dudak
kavsinde belirginleflme, el ve ayak parmaklar›nda k›sal›k gibi
belirtiler ve konjenital kalp defekti öyküsü ile VKFS düflünülmüfl
olup, bu öntan› yap›lan moleküler sitogenetik inceleme (FISH)
ile do¤rulanm›flt›r. VKFS’un efllik etti¤i psikiyatrik hastal›klar
üzerinde doksanl› y›llar›n bafl›ndan beri durulmakta; özellikle
DEHB ve flizofreni için artm›fl bir yatk›nl›ktan bahsedilmektedir
(6,17). Murphy ve arkadafllar› 50 VKFS hastas›n› inceledikleri bir
çal›flmada hastalar›n 18’inde (%36) ciddi bir psikiyatrik hastal›k,
12’sinde (%24) ise flizofreni tespit etmifllerdir (18). Sporn ve ar-
kadafllar› ise, 75 erken bafllang›çl› flizofreni hastas›n›n 4’ünde
(%5.3) 22q11 delesyonu tespit etmifllerdir (19). Bu bulgular bafl-
ka çal›flmalarla tekrarlanm›fl, bulunan yüzdeler farkl› olmakla
birlikte flizofreniye artm›fl bir yatk›nl›ktan söz edilmifltir (6). Bu-
nunla birlikte, böyle bir iliflkinin bulunmad›¤›n› bildiren çal›flma-
larda bulunmaktad›r (15). Ivanov ve arkadafllar› 192 erken bafl-
lang›çl› ve 329 geç bafllang›çl› flizofreni hastas›n› de¤erlendir-
dikleri araflt›rmalar›nda sadece bir hastada 22q11 delesyonu
tespit etmifller ve flizofreni hastalar›nda VKFS oran›nda bir art›fl
olmad›¤›n› bildirmifllerdir (16). Görüldü¤ü üzere, çeliflkili sonuç-
lar olmakla birlikte, VKFS ile flizofreni aras›ndaki iliflkiyi irdele-
yen çok say›da yay›n bulunmaktad›r. Ülkemizden bizim bildi¤i-
miz kadar›yla VKFS ile flizofreni aras›nda iliflkiyi bildiren bir ya-
y›n bulunmamaktad›r. Bu durum olas›l›kla genetik analizlerin ül-
ke genelinde yeterince yap›lamamas›ndan ve araflt›rmac›lar›n
konuya karfl› ilgi eksikli¤inden kaynaklanmaktad›r. Bu hastalar
olas›l›kla mental retardasyonun efllik etti¤i psikotik bozukluk
tablosu olarak ele al›nmaktad›r. Ayr›ca psikiyatri uzmanlar›n›n
genetik bir bozukluktan kaynaklanan tipik belirtileri olan kesin
tan› için genetik analizin yap›lmas› zorunlulu¤u olan bir tan›y›
koyabilmeleri çok kolay de¤ildir. Bu vakada görüldü¤ü üzere,
hasta 5 yafl›ndayken kalp ameliyat› geçirmifl olmas›na ve
VKFS’un birçok karakteristik özelli¤ini tafl›mas›na karfl›n klini¤i-
mize yat›fl›na kadar çok say›da farkl› branfltan uzman hekimce
de¤erlendirilmesine ra¤men VKFS tan›s› olabilece¤i düflünül-
memifl ve tan›s› konulamam›flt›r. 

22q11 delesyonunun birçok çal›flmada flizofreni ile iliflkisinin
gösterilmesi flizofreni hastal›¤›n›n genetik yap›s›n› anlamak için
umut kayna¤› olmufltur (19). Her ne kadar son zamanlarda VKFS
ile flizofreni aras›nda bir iliflki olmad›¤›n› bildiren çal›flmalar ol-
sa da, halen flizofreni için bilinen en yayg›n genetik risk olma
özelli¤ini tafl›maya devam etmektedir (20). Yayg›nl›¤› de¤iflik
oranlarda bildirilmekle birlikte flizofreni hastalar› aras›nda nadir
olmayan bir s›kl›kta görülen bu bozuklu¤un tan›nabilmesi için
konunun üzerinde durulmas›n›n önemi ortadad›r. Klinik uygula-
malar s›ras›nda karfl›lafl›lan, psikotik tabloya mental retardas-
yonun ve farkl› yüz yap›s›n›n efllik etti¤i durumlarda VKFS olas›-
l›¤› düflünülmelidir. Böylece, hastalar ilgili bölümlere yönlendi-
rilerek olas› görsel, iflitsel, kardiyak ve di¤er problemlerin tespi-
ti ve tedavisi için yard›m almalar›na yard›mc› olunabilir. Ayr›ca,
bu hastalarda gözlenen çoklu ilaç kullan›m›na sebep olan has-
tal›¤›n atipik seyri için uygun takip ve tedavi programlar› gelifl-
tirilebilir. 
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