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Jpubert Sendromu: 
Uç Olgu Sunumu 
.. 
OZET Joubert sendromu serebellar vermian dis­
genezisi, hipotoni, ataksi, anormal göz hareketle­
ri, mentol retardasyon, hiperpne ve apne atakla­
rı ile karakterize nadir görülen otozomal resesif 
bir hastalıktır. Klinik ve radyolojik bulguları ile jo­
ubert sendromu tanısı alan ikisi erkek, biri kız ol­
mak üzere toplam üç olgu sunulmuştur. Tüm ol-

Joubert Syndrome: 
A Report of Three Cases 

ABSTRA(J joubert syndrome is a rare autoso­
mal-recessive condition characterized by dysgene­
sis of the cerebel/ar vermis, hypotonia, ataxia, ab­
normal eye movements, mentol retardation, 
hyperpnea and apnea. Three ehi/dren, two males 
and one fema/e, with the diagnosis of Joubert 
syndrome by the clinical and radiological fındings 

GİRİŞ 

Joubert Sendromu ilk olarak 1969 yılında 
Joubert ve ark tarafından 6 çocuklu bir ailenin 
etkilenen 4 üyesinde epizodik hiperpne, anor­
mal göz hareketleri , ataksi ve retardasyon ile 
karakterli ailevi serebellar vermis agenezisi 
olarak tanımlanmıştır.5 Orijinal tanımlamayı iz­
leyen tüm raporlar bu bozukluğun, orta hat se­
rebellum anormalliklerine sahip olduklarını 

göstermiştir. Joubert sendromu otozomal re­
sesif kalıtım özelliğindedir ve erkek cinsiyette 
iki kat daha sık görülmektedir.67

·
8

·
9

•
12 Saar ve 

ark Joubert sendromlu ailelerde yaptıkları ge­
netik çalışmalarda kromozom 9'da bir !okus 
olduğunu ancak sendromun genetik olarak 
heterojenite gösterdiğini bildirmişlerdir .13 

Bu makalede hastanemize gelişme geriliği 
nedeniyle yapılan araştırma sonucunda klinik 
ve radyolojik bulgularla Joubert sendromu 
tanısı konan üç olgu literatür eşliğinde tartı~ 
şılmıştır. 

gularda ciddi gelişme geriliği, hipotoni, nistagmus 
ve serebellar vermis disgenezisine ait radyolojik 
bulgular mevcut idi. Bir olguda karakteristik yüz 
görünümü ve bir diğerinde ise iki aylık iken gözle­
nen hiperpne ve apne atakları ile karakterize solu­
num patern öyküsü mevcut idi. Bu makalede olgu­
lar literatür eşliğinde tartışılmıştır. 

Anahtar Kelimeler: ataksi, gelişme geriliği, hipotoni, 
joubert Sendromu, serebellar vermis disgenezisi. 

are reported. Al/ patients had severe developmen­
ta/ de/ay, hypotonia, nystagmus and radiologic evi­
dence of dysgenesis of the cerebellar vermis. One 
patient had a characteristic facia/ appearance 
and the other patient had the hystory ofa respi­
ratory pattern of alternating tachypnea and ap­
nea at two months of his age. in this article, the 
cases were discussed inthe view of literature. 

Key Words: Ataxia, developmental de/ay, hypotonia, 
Joubert Syndrome, cerebellar vermis dysgenesis. 

OLGU SUNUMU 
Olgu 1: Büyüme gelişme geriliği , ateş ve ök­

sürük yakınmaları ile getirilen 10 aylık erkek 
olgunun 34 yaşındaki annenin altıncı gebeliğin­
den evde ebe yardımı ile vajinal yolla doğduğu 
öğrenildi. Gülümsemeye 3-4 ayda, baş tutmaya 
7. ayda başladığı ve henüz destekli oturamadı­
ğı bildirildi. Anne-baba arasında ikinci derece­
den akrabalık mevcut idi. Bir kız kardeşin ölü 
doğduğu, 13 yaşındaki erkek kardeşde ise mo­
tor ve mental retardasyon bulunduğu belirtildi. 

Fizik muayenede; vücut ağırlığı 9300 gr 
(50p), boy 70 cm (25p), baş çevresi 46.5 cm 
(75p) idi. Çıkık alın, geniş burun kökü, belirgin 
burun delikleri, dil protrüzyonu ve ritmik dil 
hareketlerinin eşlik ettiği açık ağız şeklinde 

yüz görünümü mevcuttu (Resim 1). Kardiak 
nabız 120/dakika, TA 80/50 mmHg, kalpte tüm 
odaklarda 1/6 dereceden sistolik üfürüm tes­
pit edildi. Batın bakısında karaciğer 2 cm pal­
pabl idi. Nörolojik bakıda hipotonisite ve göz-
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Resim 1: Olgu J'e ait çıkık alın, geniş burun kökü, belirgin 
burun delikleri, dil protuzyonu ve ritmik dil hareketlerinin eşlik 
ettiği açık ağız şeklinde yüz görünümü. 

!erde nistagmus saptandı. Göz dibi ve diğer 
sistem bakılan ise olağan bulundu. 

Laboratuvar incelemelerinde, rutin idrar 

normal, Hb 11.3gr/dl, Htc %33.8, lökosit 

14300/mm3, trombosit 339000/ mm3, periferik 
yaymada % 80 polimorf nüveli lökosit, % 20 
lenfosit, trombositler yeterli olarak saptandı. 

Eritrosit sedimentasyon hızı 60mm/h, CRP 
l.19mg/dl idi. Akciğer grafisinde sağ akciğer 

orta lobda pnömonik infiltrasyon tespit edildi. 
Elektroensefalografi (EEG), elektrokardiyogra­
fi (EKG), ekokardiografi (EKO) ve batın ultra­
sonografisi (USG) normal bulundu. Kraniyal 
manyetik rezonans görüntülemede (MRG) se­

rebellar vermis displazik, 4. ventrikül tabanı 
normalden yukarıda ve geniş görünümde, pos­

terior interpediküler fossa normalden daha 

derin olduğu ve "molar diş belirtisi " saptandı 

(Resim 2). 
Motor ve mental gelişme geriliği mevcut 

olan olguda ailede motor mental retarde kar­
deş öyküsünün olması, fizik muayenede tipik 
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Resim 2: Olgu J 'e ait kraniyal MRG'de "molar diş belirtisi" 
görünümü. 

yüz görünümü, nistagmus ve hipotoni varlığı, 
radyolojik değerlendirmede serebellar vermis 

displazisi ve molar diş belirtisinin saptanma­
sıyla Joubert sendromu tanısı konuldu. Akci­
ğer enfeksiyonuna yönelik tedaviyle yanıt alı­

nan olgu fizik tedavi programına alındı. 

Olgu 2: Dokuzbuçuk aylık kız olgu gelişme 
geriliği nedeniyle getirildi. 28-30 haftalık ges­
tasyonel yaş ile 1300 gr olarak 40 yaşındaki an­
nenin üçüncü gebeliğinden doğduğu ve pre­
matüre servisinde izlendiği belirlendi. İki aylık 

iken bronkopnömoni nedeniyle hospitalize 

edildiği dönemde apne ve hiperpne atakları­

nın olduğu ve apne nedeniyle aminofilin kulla­
nıldığı öğrenildi. Motor mental retarde bir kız 

kardeşin 1.5 yaşında ve motor mental retar­

dasyon ile birlikte böbrek hastalığı tespit edi­
len bir erkek kardeşin ise 4 yaşında eksitus ol­
duğu öğrenildi. 

Olgunun fizik muayenesinde vücut ağırlığı 
6000 gr (3p altı), boy 60 cm (3p altı), baş çev­
resi 41cm (3p altı) idi. Nörolojik bakıda hipo­
tonisite, baş tutma ve destekli oturmanın ol­
madığı tespit edildi. Bilateral vertikal ve hori­
zontal nistagmus saptanan olgunun diğer sis­
tem bakılan olağan olarak değerlendirildi. 

Laboratuvar incelemelerinde; hemogram, 

rutin idrar tetkiki, serum elektrolitleri, karaci­
ğer ve böbrek fonksiyon testleri normal sınır­
larda bulundu. EEG, EKG, EKO ve batın USG'si 
normal olarak değerlendirildi. Kraniyal 
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MRG'de serebellar vermis hipoplazik, serebel­
lar hemisferler arasında kleft ve "molar diş be­
lirtisi" saptandı (Resim 3). 

Resim 3: Olgu 2' ye ait kraniyal MRG'de "molar diş belirtisi 
"görünümü. 

Motor ve mental gelişme geriliği saptanan 
bu olguda, motor ve mental gelişme geriliği 
olan kardeş öyküsünün olması, iki aylık iken 
apne ve hiperpne ataklarının tariflenmesi, fizik 
muayenede hipotoni ve nistagmus varlığı ve 
radyolojik bulguları ile Joubert sendromu ta­
nısı konularak fizik tedavi programına alındı. 

Olgu 3: On aylık erkek hasta ateş yüksekli­
ği ve gelişme geriliği yakınmaları ile getirildi. 
Yirmidört yaşındaki annenin birinci gebeliğin­
den 3750 gr olarak miyadında doğduğu ve an­
ne baba arasında üçüncü dereceden akrabalık 
olduğu öğrenildi. 

Fizik muayenede, vücut ağırlığı 7000gr 
(3p), boy 69 cm (10-25p), baş çevresi 44 cm 
(10-25p), farinks ve tonsiller hiperemik bulun­
du. Nörolojik bakıda hipotoni ve vertikal ve 
horizontal bakışda nistagmus tespit edildi. Di­
ğer sistem bakılan doğal bulundu. 

Laboratuvar incelemelerinde; hemogram, 
rutin idrar tetkiki, serum elektrolitleri, karaci-

ğer ve böbrek fonksiyon testleri normal sınır­
larda idi. EEG, EKG, EKO ve batın USG'sinde 
patoloji saptanmadı. Kraniyal MRG'de posteri­
or interpediküler fossa normalden daha derin, 
serebellar vermis hipoplazik, dördüncü vent­
rikülün anormal konfigürasyonda olduğu ve 
"molar diş belirtisi" saptandı (Resim 4). 

Resim 4: Olgu 3'e ait kraniyal MRG'de "molar diş belirtisi " 
görünümü. 

Motor ve mental gelişme geriliği, hipotoni 
ve nistagmus tespit edilen olguda radyolojik 
bulguların eşliğinde Joubert sendromu tanısı 
konuldu. Üst solunum yolu enfeksiyonona yö­
nelik tedavi verilen olgu fizik tedavi programı­
na alındı. 

TARTIŞMA 

Joubert ve arkadaşları tarafından yayınlan­
dığından bu yana yaklaşık 200 olgu bildirilmiş­
tir. Saraiva ve Baraitser yayınlanan 101 olguyu 
gözden geçirerek tanı kriterleri olarak vermis 
hipoplazisi, hipotoni, gelişme geriliği ve anor­
mal solunum ile göz hareketlerini tarif etmiş­
lerdir. 14 Ardından Steinlin ve ark, nöroradyolo­
jik bulguları, erken hipotoniyi takiben gelişen 
ataksi, kognitif gelişme geriliği ve tipik yüz gö­
rünümünü tanı kriterleri olarak bildirmişler­
dir. ' 7 1999'da Maria ve ark yayınlanan olguları 
gözden geçirerek tanı kriterlerini güncelleştir­
meyi önermişlerdir.7 Buna göre hipotoni, atak­
si , genel gelişme geriliği ve radyolojik olarak 
molar diş belirtisinin varlığı, sık gözlenen 
anormallikler olarak; tipik yüz görünümü, so-
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!unum problemleri, oküler ve okülomotor ano­

maliler ile renal ve eşlik eden diğer nadir anor­

mallikler olarak tanımlanmıştır. 

Hipotoni, Joubert sendromunun en önemli 

klinik bulgularından biridir ve tüm olgularda 

görülmektedir. Denge bozukluğu ve ataksi di­

ğer önemli bir klinik bulgudur. Dengesiz, geniş 

tabanlı ataksik yürüyüş görülmektedir. Maria 

ve ark izledikleri 15 olgunun %93'ünde trunkal 

ataksi bildirmişlerdir.8 Joubert sendromunun 

üçüncü anahtar klinik özelliği gelişme geriliği­

dir. Bildirilen tüm olgularda tarif edilmiştir ve 

genellikle ağır seyretmektedir. Sosyal davra­

nış, motor, dil ve genel gelişmeyi kapsamakta­

dır. 3·4 · '0 Maria ve ark olguların tümünde ağır ge­

lişme geriliği bildirmişlerdir.
9 Yuvarlanma ol­

guların %9l'inde 10±1.5 ayda, oturma %73'ün­

de 19.2±2.7 ayda, yürüme %50'sinde 47.4±8.3 

ayda, kendi kendirie giyinme %24'ünde 

91.3±16.2 ayda ve tuvalet eğitimi %35'inde 

62.6± 12.3 ayda başarılabilmiştir. Joubert send­

romlu hastalarda kognitif fonksiyonların gelişi­

mi değişken olabilmektedir. Maria ve ark olgu­

larının %61 'inin 26. ayda ilk kelimeyi ve 

% 75'inin 44. ayda bileşik kelimeleri söyleyebil­

diğini bildirmişlerdir.9 Joubert sendromlu ol­

gularda görme, motor ve konuşmada belirgin 

disfonksiyonun varlığı, olguların çevreden ge­

len uyarımları almalarını ve öğrenme yetenek­

lerini engellemektedir. Bizim üç olgumuzda da 

gelişme geriliği ve hipotoni tespit edildi. Olgu­

ların motor gelişimindeki belirgin gerilik nede­

niyle ataksik yürüyüş gözlemlenemedi. 

Joubert sendromlu küçük çocuklarda tipik 

olarak büyük baş, çıkık alın, yüksek yuvarlak 

kaşlar, hafif epikantus, geniş burun kökü, belir­

gin burun delikleri, dil protrüzyonu ve ritmik 

dil hareketlerinin eşlik ettiği üçgen şekilli açık 

ağız görünümü mevcuttur. Bu fasiyal özellikler 

yaş ilerledikçe daha az belirgin hale gelmekte­

dir. 7 Birinci olgumuzda çıkık alın, geniş burun 

kökü, belirgin burun delikleri, dil protrüzyonu 

ve ritmik dil hareketlerinin eşlik ettiği açık ağız 

şeklinde Joubert sendromuna özgü yüz görü­

nümü mevcut iken, diğer iki olguda bu fenoti­

pik özellikler görülmedi. 

Solunumsal anormallikler Joubert ve arka­

daşları tarafından tanımlanan 4 olgunun hep-
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sinde saptanmasıyla önceleri klasik bir bulgu 

olarak düşünülmüştü. Ancak daha büyük seri­

lerde daima varolan bir özellik olmadığı tespit 

edilmiştir. Kendal ve ark %44, Pellegrino ve 

ark %68, Maria ve ark % 71 oranında bildirmiş­

lerdir. 6·9· 11 Yachnis ve ark Joubert sendromlu 

olguların nöropatolojik değerlendirmesinde 

serebellar vermis aplazisine ek olarak multipl 

beyin sapı yapılarında malformasyonlar sapta­

yarak bunların solunum düzensizliği ve okulo­

motor apraksiden sorumlu olabileceğini bildir­

mişlerdir.20 Anormal solunum paterninin baş­

langıcı tipik olarak neonatal periyotta olmakta 

ve yaşın ilerlemesiyle düzelme göstermekte­

dir.' Anormal solunum paterni takipne ve apne 

atakları olmak üzere iki komponentten oluşur. 

Takipneik atakta solunum sayısının dakikada 

230'a kadar ulaştığı görülmüştür . Prematür do­

ğum öyküsü olan ikinci olgumuzda iki aylık 

iken bronkopnömoni nedeni ile hospitalize 

edildiği dönemde apne ve hiperpne ataklarının 

olduğu öğrenildi. İlerleyen aylarda bu bulgu­

nun gerilediği ifade edildi. Diğer iki olguda ise 

öyküde ve klinik izlemde anormal solunum pa­

terni saptanmadı. 

Oküler ve okülomotor anomaliler Joubert 

sendromunda % 70-100 oranında görülmekte 

ve tanısal yönden yardımcı olmaktadır. Nistag­

mus, strabismus, okülomotor apraksi ve verti­

kal bakış paralizisi saptanabilen anormal göz 

hareketleridir. Retina! problemler olarak kon­

jenital retina! distrofi, pigmenter retinopati, 

fundus flavus, korioretinal kolobom, perima­

küler ve retina! körlük görülebilir. Bizim üç ol­

gumuzun tümünde vertikal ve horizontal ba­

kışlarda nistagmus olacak şekilde anormal göz 

hareketleri saptandı. Tüm olguların göz dibi 

bakılan olağan olarak değerlendirildi. Retina! 

disfonksiyon, Joubert sendromunu taklit eden 

Arima ve Senior-Loken sendromu gibi send­

romlarda da görülebilmektedir. Retina! tutu­

lum olan olgularda böbrek tutulumu yönün­

den riskin arttığı belirtilmiş ve bu tür olguların 

farklı bir grup olarak tanımlanabileceği bildiril­

miştir.2•15•1 8· 1 9 Böbreklerde mikrokistler ve bazen 

böbrek fonksiyonlarında bozulmaya yol açabi­

len interstisyel kronik inflamasyon ve fibrozis 

şeklinde patolojilerin varlığı rapor edilmiş-
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16 Polidaktili , makrosefali, mikrosefali , özo­
fageall reflü, dilde yumuşak doku tümörleri, 
epilepsi, konjenital kalp defekti , duodenal at­
rezi, koanal atrezi, oküler fibroz, karaciğer 

anomalileri, pektus ekskavatum ve oksipital 
meningosel daha nadir olarak rapor edilmiş 
olan anomalilerdir. 7 Eşlik edebilecek ek ano­
maliler yönünden olgularımızı taradığımızda 
herhangi bir bulgu elde edilmedi. 

Nöroradyolojik değerlendirmelerden MRI 
da tipik özellikler; normalden daha derin pos­
terior interpediküler fossa, belirgin veya kalın 
superior serebellar pedinkül, serebellar ver­
mis hipoplazisi veya displazisinin varlığıdır. 1 2 

Bu anormallikler toplamı aksiyel MRG'de Ma­
ria BL ve arkadaşları tarafından ilk olarak mo­
lar diş belirtisi olarak tanımlanmıştır.8 Sagittal 
MRG kesitleri 4. ventrikülün anormal şekil ve 
yer değişimini gösterir. Nöropatolojik değer­
lendirmelerde serebellar vermis hipoplazisi 
veya displazisi kaudal ortabeyin tegmentumda 
elongasyon ve kaudal medullada belirgin disp­
lazi saptanmıştır.20 Bizim tüm olgularımızda Jo­
ubert sendromuna yönelik radyolojik bulgular 

Tablo 1. Olgularımızda Joubert Sendromuna ait bulgular 

ve molar diş belirtisi belirlenerek tanılar des­
teklendi. 

Ülkemizde akraba evliliklerinin yüksek 
oranda gerçekleşmesi herediter hastalıkların 
ortaya çıkışını kolaylaştırmaktadır. Üç olgu­
muzun ikisinin anne ve babaları arasında akra­
balık olması bunu göstermektedir. İki olgunun 
büyük kardeşlerinde motor mental retardas­
yon öyküsü mevcut idi ve tanısal herhangi bir 
değerlendirme yapılmadığı öğrenildi. Joubert 
sendromunun temel özellikleri olarak tanımla­
nan motor mental gelişme geriliği, hipotoni ve 
radyolojik bulgular her üç olgumuzda da tes­
pit edildi. Diğer bulgulardan nistagmus tüm ol­
gularda mevcut iken tipik yüz görünümü bir 
olguda izlendi. Anormal solunum paterni ise 
bir olgumuzun öyküsünden alınabildi. Diğer 

organ anomalileri ise hiçbir olguda tespit edil­
medi (Tablo 1). Görüldüğü gibi motor mental 
gelişme geriliği saptanan olguların eşlik eden 
diğer patolojik bulgular ile birlikte değerlendi­
rilmesi doğru tanıya ulaşmakta önemli rol oy­
namaktadır. 

Olgu I Olgu il Olgu 111 
Hipotoni + + + 
Ataksi ? ? ? 
Gelişme geriliği + + + 
Radyolojik bulgular + + + 
Tipik yüz görünümü + 
Solunum problemleri + 
Oküler ve okülomotor anomaliler + + + 
Diğer organ anomalileri 
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